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Theoretischer Teil
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I Theoretischer Teil
1 Einleitung
Sulfoximine wurden 1950 von WHITEHEAD und BENTLEY1 entdeckt. Man kann sie als
Stickstoffanaloga der Sulfone auffassen, wobei durch das Vorhandensein der
Iminogruppe die Chemie der Sulfoximine viel reichhaltiger ist. Durch
Funktionalisierung am Sulfoximin-Stickstoff und an der S-Methylgruppe lassen sich
Derivate in großer struktureller Variationsbreite herstellen. Die durch Deprotonierung
der neutralen Sulfoximine zugänglichen Anionen stellen stabile chirale Verbindungen
dar, die für die asymmetrische Synthese verwendet werden können. Dies wurde in
vielfältiger Weise seit deren Einführung in die asymmetrische Synthese durch
JOHNSON2 Ende der 60er Jahre genutzt, und eine Reihe von Übersichtsartikeln3 sind
seitdem erschienen.
Erste Strukturuntersuchungen von a-Lithiosulfoximinen durch 13C-NMR-
Spektroskopie wurden von CHASSAING und MARQUET4 am Lithiosulfoximin 1
durchgeführt. Die Zunahme der Kopplungskonstanten 1J(C, H) beim Übergang zum
Anion wurde als Umhybridisierung des a-Kohlenstoffatoms in Richtung sp2
interpretiert.
Abbildung 1: Lithiosulfoximin 1 nach CHASSAING und MARQUET.
BUND5 zeigte durch Verwendung dieses vom N,S-Dimethyl-S-phenylsulfoximin 2
abgeleiteten Anions 1 in der Kupfer vermittelten 1,4-Addition, daß es möglich ist,
durch Verwendung eines Sulfoximin-Anions die 1,4-Addition enantioselektiv
durchzuführen.
DECKER6 aus unserer Arbeitsgruppe untersuchte die anionische und neutrale Nickel-
katalysierte Kreuzkupplungs-Reaktion und fand für das a-lithierte Vinylsulfoximin 3
1
O NMe
S
Li
H
H
2mit Phenyllithium unter Nickel-Katalyse das entsprechenede Substitutionsprodukt 4,
welches unter den Reaktionsbedingungen als reines Z-Isomer isoliert wurde
(Abbildung 2).
Abbildung 2: Anionische Nickel-katalysierte Kreuz-Kupplungs-Reaktion des
lithiierten Vinylsulfoximins 3.
Für allylische Lithiosulfoximine stellte REGGELIN fest, daß der Austausch von Lithium
gegen Titan zu hohen Diastereoselektivitäten bei der g-Hydroxyalkylierung führte.7
GAIS ET AL.8 fanden, daß Allylsulfoximine in a- und g-Stellung hydroxyalkyliert werden
können. Das Lithioallylsulfoximin 5 wurde durch Metallierung eines Allylsulfoximins
mit nButyllithium erhalten und kann wahlweise mit TiCl(Oi-Pr)3 oder mit TiCl(NEt2)3
transmetalliert werden. Durch nachfolgenden Umsatz mit einem Aldehyd bei –78 °C
erhielt man im Fall der Titanamidverbindung das a-Hydroxyalkylierungsprodukt 6 mit
Diastereoselektivitäten von 91 % bis zu > 96 %9 und im Falle des Titanalkoholats das
g-Hydroxyalkylierungsprodukt 7 mit Diastereoselektivitäten von > 96 % (Abbildung 3).
1) 1. TiCl(Oi-Pr)3 2. R3CHO 2) 1. TiCl(NEt2)3 2. R3CHO
R1 = i-Pr, Cyclohexyl, Me, Ph; R2 = H R1 = i-Pr, Cyclohexyl; R2 = H
R3 = i-Pr, Ph R3 = i-Pr, Ph
de > 96 % de > 96 %
Abbildung 3: a- und g-Hydroxyalkylierung von Allylsulfoximinen.
Eine ortho-Lithiierung an Sulfoximinen wurde von BOßHAMMER16 und MÜLLER10
beschrieben. MÜLLER versetzte das rac-tButyl-phenylsulfoximin 8 bei –78 °C mit
nButyllithium und setzte Li-8 mit Diphenylphosphanchlorid und elementarem
3
4  82 %
7 65
O NMe
S i-Pr
Li
Ph
OSiEt3
1. PhLi, Ni(PPh3)2Cl2
Et2O, 2 h, -78 bis 0 °C
2. H3O
+ i-Pr
Ph
OH
PhSiEt3
O NMe
S
Ph
R1
R2Li
O NMe
S
OH
R1
R2
R3
Ph
O NMe
S
Ph
R3
R1
OH
2)1)
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Schwefel um. In beiden Fällen wurden nur Spuren an Produkt 9 bzw. 10 gefunden,
die sich zusätzlich während der 1H-NMR-spektroskopischen Untersuchung der
isolierten Reinsubstanz in CDCl3 zerstzten (Abbildung 4).
Abbildung 4: ortho-Funktionalisierung des rac-tButyl-phenylsulfoximins 8.
Auch bei der Alkylierung von Li-8 mit Methyliodid wurden nur geringe Mengen an
o-Methylsulfoximin 11 isoliert, es bildeten sich überwiegend die Sulfinamide 12 bzw.
13. Hieraus wurde auf eine große Säure- und Basenlabilität der ortho-
funktionalisierten tButylsulfoximine geschlossen.
Für das cyclische Sulfoximin 14 fand BOßHAMMER durch Auswertung der
1H-NMR-Spektren nach der Lithiierung und Deuterierung in Diethylether eine 70 : 30
Mischung des in ortho-Stellung des S-Phenylringes zu 83 % deuterierten Sulfoximins
o-D-14 und des in a-Stellung zu > 95 % und zudem in ortho-Stellung des S-
Phenylringes zu 43 % deuterierten Sulfoximins o,a-D2-14.
Bei Verwendung von 2.2 Äquivalenten nButyllithium erhielt man ausgehend von 14
eine 34 : 66 Mischung des zu > 95 % ortho-deuterierten Sulfoximins o-D-14 und des
in a-Stellung zu > 95 % und in ortho-Stellung zu 81 % deuterierten Sulfoximins o,a-
D2-14. Die Lithiierung verlief demnach unselektiv sowohl in ortho als auch in
a-Stellung, daß eine ortho-lithiierte Spezies o-Li-14 , das Lithiosulfoximin Li-14 und
die dilithiierte Verbindung o,a-Li2-14 gebildet wurden (Abbildung 5).
Li-89 10
1113 12
S
O
NMe
tBu
Li
ClPPh2
S
O
NMe
tBu
PPh2
S8
S
O
NMe
tBu
SH
MeI
S
O
NMe
tBu
Me Me
S
O
NH MeS
O
NH Me + +
4Abbildung 5: Lithiosulfoximine nach BOßHAMMER.
Die Bildung solcher o, a-dilithiierter Spezies wurde schon bei Metallierungs-
reaktionen von Alkylphenylsulfonen36 und acyclischen Sulfoximinen31a mit
nButyllithium beobachtet.
Die ersten cyclischen Sulfoximine, die über den Schwefel und über den Stickstoff
verbrückt sind, wurden von JOHNSON11 Anfang der 70er Jahre dargestellt. Aus dem
racemischen Chlorpropylsulfoximin rac-15, das durch Oxidation des entsprechenden
Thioethers zum Sulfoxid und anschließende Iminierung synthetisiert wurde, entstand
durch eine spontane Cyclisierungsreaktion das Fünfringsulfoximin rac-16 in Form
seines Hydrochlorids12 (Abbildung 6).
Ph
S Cl
O NH
N
S
Ph
O
HCl
Abbildung 6: Synthese des ersten cyclischen Sulfoximins nach JOHNSON.
Weitere fünf- und auch sechsgliedrige racemische Sulfoximine, die zusätzliche
Substituenten am Ring tragen bzw. noch zusätzliche Doppelbindungen im
Ringsystem enthalten, wurden von CRAM13 und RENFROE14 dargestellt. HARMATA15
stellte ausgehend vom Sulfonimidoylchlorid rac-17 durch Reaktion mit verschiedenen
Alkenen und stöchiometrischen Mengen Aluminiumtrichlorid benzo-annelierte
bicyclische Sulfoximine wie z. B. rac-18 in racemischer Form her (Abbildung 7). Er
führte mit diesen auch a-Alkylierungsreaktionen durch. Durch Deprotonierung mit
nButyllithium und Abfangen mit Trimethylsilylmethyliodid fand er, daß bei rac-18 der
neue Substituent am a-Kohlenstoffatom selektiv cis zum Sulfoximin-Sauerstoff
rac-15 rac-16•HCl
o-Li-14 a-Li-14 o,a-Li2-14
O N
S
Ph
O N
S
Ph
O N
S
Ph
Li
H Li Li
Li
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eingeführt wurde, was zum Produkt rac-19 führte. Dies wurde durch
Röntgenstrukturanalyse nachgewiesen.15a
S
O
N
Clp-Ts
Ph
AlCl3
CH2
R1
R2
N
S O
p-Ts
R1 R2
N
S O
p-Ts
R1 R2
 nBuLi
N
S O
p-Ts
R1 R2
CH2TMS
R1 = CH2Ph, R
2 = H; 82 %, de = 64 %
N
S O
p-Ts
R1 R2
Li
 TMSCH2I
Abbildung 7: Synthese und a-Alkylierung cyclischer Sulfoximine nach
HARMATA.
BOßHAMMER16 aus unserer Gruppe gelang die Synthese cyclischer, über den
Schwefel und Stickstoff verbrückter Sulfoximine in enantiomerenreiner Form.
Abgesehen von den oben genannten Beispielen in racemischer Form waren diese
einfachen Vertreter der fünf- bzw. sechsgliedrigen cyclischen Sulfoximine ohne
zusätzliche Funktionalität am Ringsystem noch nicht bekannt. Die Synthese der
enantiomerenreinen Fünf- bzw. Sechsringsulfoximine ging vom NH-Sulfoximin 20
aus, welches entsprechend einer Alkylierungsvorschrift von JOHNSON17 nach
rac-17
rac-18
rac-18
rac-19
rac-Li-18
6Deprotonierung mit Kaliumhydrid am Sulfoximin-Stickstoff mit dem jeweiligen THP-
geschützten halogenierten Alkohol umgesetzt wurde. Der nach Abspaltung der
Schutzgruppe erzeugte Alkohol 21 bzw. 22 wurde in das Tosylat 23, 24 überführt,
welches nach Deprotonierung mit der SCHLOSSER18-Base in guten Ausbeuten zu dem
Fünf- bzw. Sechsringsulfoximin 25, 26 umgesetzt werden konnte (Abbildung 8).
O NH
S
CH3
1. KH
O N
S
CH3
OH
O N
S
CH3
OTs
Schlosser-Base
O N
S
2. RX
TsCl
n
n
n
Abbildung 8: Synthese der cyclischen Fünf- und Sechsringsulfoximine nach
BOßHAMMER.
Mit diesen cyclischen Sulfoximinen wurden verschiedene Alkylierungsreaktionen
durchgeführt. Nach Metallierung mit nButyllithium in THF und nachfolgender
Umsetzung mit Elektrophilen wurden a-Alkylsulfoximine in sehr guten Ausbeuten und
hohen Diastereoselektivitäten erhalten (Abbildung 9).
20
21; n = 1
22; n = 2
25; n = 1
26; n = 2
23; n = 1
24; n = 2
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O N
S 1. n-BuLi; THF
2. RX; - 78 °C
       2.5 h
O N
S
R
de = 89 bis >98 %
n n
Abbildung 9: a-Alkylierungsreaktionen der cyclischen Fünf- und Sechsring-
sulfoximine.
Hierbei wurde der neue Substituent jeweils syn zum Sulfoximin-Sauerstoff eingeführt.
Die Konfiguration am a-Kohlenstoff sowie die Konformation in Lösung konnte jeweils
durch NOE-Experimente geklärt werden. Im Fall des Benzyl-substituierten
Sechsringsulfoximins 14 wurden diese Ergebnisse durch eine Röntgenstruktur-
analyse16 bestätigt.
Weiterhin konnte BOßHAMMER16 die Verwendung von Sulfoximin-Anionen, die durch
Deprotonierung mit nButyllithium leicht zugänglich sind, als nicht-übertragbare
Liganden für die enantioselektive konjugierte Addition an cyclische a,b-ungesättigte
Ketone untersuchen. Hierbei zeigte sich, daß besonders die von ihm synthetisierten
cyclischen Sulfoximine für diese Anwendung geeignet waren. Herausragend war
dabei das aus dem Sulfoximin 29 erzeugte Sulfoximin-Anion Li-29, das die Addition
relativ unabhängig vom Substrat und vom zu übertragenden Rest mit guter bis sehr
guter Enantioselektivität ermöglichte.
25; n = 1
26; n = 2 27; R = Me; n = 1
28; R = Me; n = 2
14; R = CH2Ph; n = 2
29; R = CH2C6H2Me3; n = 2
8O N
S
Li
Me
Me
Me
Abbildung 10 : Anion des cyclischen Sulfoximins 29.
Ein weiteres aktuelles Forschungsgebiet, in dem Sulfoximine zum Einsatz kommen,
ist die katalytische asymmetrische Synthese. Hierbei werden Sulfoximin-Derivate mit
zusätzlichen Donoratomen als chirale Chelatliganden für Metall-katalysierte
Umsetzungen verwendet19. So konnten gemäß BOLM20 z. B. b-Hydroxysulfoximine
als Liganden für die enantioselektive Addition von Zinkorganylen an Aldehyde
eingesetzt werden.
Neueste Ergebnisse von BOLM21 zeigen die Verwendung von Bissulfoximin-
Kupferkomplexen in der katalytischen asymmetrischen Hetero-Diels-Alder Reaktion
(Abbildung 11).
O
O
OEt
5 mol % (S,S)-18
5 mol % Cu(OTf)2
O CO2Et
H
98 % ee, endo:exo 99 : 1Ligand:
N N SSMe
O Me
O
Abbildung 11: Hetero-Diels-Alder-Reaktion mit Bissulfoximin-Kupferkomplex
nach BOLM21.
30
31
32
33
Li-29
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Unter Verwendung von 5 mol % eines Kupferkomplexes aus Kupfer(II)triflat und
Bissulfoximin 30 in Dichlormethan konnte unter anderem das Hetero-Diels-Alder
Addukt 33 aus Cyclohexadien 31 und Glyoxylsäureethylester 32 in 81 % Ausbeute
und mit sehr hoher Enantioselektivität erzielt werden. Wurde die Reaktion mit 10 %
des Bissulfoximinkupferkomplexes durchgeführt, so wurde das Hetero-Diels-Alder
Produkt 33 mit einer Enantioselektivität von 99 % und einer Ausbeute von 62 %
erhalten.
In einer neueren Veröffentlichung beschreibt TYE22 die Verwendung eines N-
Diphenylphoshin-S-methyl-S-phenyl-sulfoximins 34 als neuen Liganden in der
asymmetrischen Katalyse.
O
2 mol % Cu(OTf)2
4 mol % Ligand 22
O
Et2Zn
ee = 22 %; n = 1
ee = 44 %; n = 2
Ligand: O N
S
Me
PPh2
Toluol; -20 °C
n n
Abbildung 12: Asymmetrische konjugierte Addition nach TYE.
Mit dem Sulfoximin 34 konnten in der asymmetrischen konjugierten Addition unter
den Bedingungen von FERINGA23 ee-Werte bis 44 % bei Ausbeuten von 60 % bis
90 % erhalten werden (Abbildung 12). Die besten Ergebnisse wurden bei der
Addition von Diethylzink an Cyclohexenon mit einem ee-Wert von 22 % und
Cycloheptenon mit einem ee-Wert von 44 % erzielt.
34
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2 Problemstellung und Zielsetzung
2.1 Cyclische Lithio-Sulfoximine
Aufbauend auf den bisherigen Ergebnissen der Arbeit BOßHAMMERS16 und den
Ergebnissen meiner Diplomarbeit25 sollte das Spektrum der cyclischen Sulfoximine
erweitert werden. Hierfür erschien es sinnvoll, weitere Untersuchungen hinsichtlich
der Funktionalisierung anzustreben, insbesondere einen Weg zur ortho-
Funktionalisierung verschieden substituierter cyclischer Sulfoximine zu finden, um
neben der hochselektiven a-Alkylierung auch die ortho-Position einer
Funktionalisierung zugänglich zu machen (Abbildung 13). Weiterhin sollte die
Möglichkeit der Lithiierung dieser Sulfoximine untersucht werden, um diese als
chirale, nicht-übertragbare Liganden in der 1,4-Addition zu verwenden. Hierbei sollte
besonders die ortho-Funktionalisierung als Möglichkeit zur Synthese
übergangsmetall-chelatisierender Liganden auf der Basis der cyclischen Sulfoximine
untersucht werden.
O N
S
H H
n
O N
S
R3
R2 R1
n
O N
S
R3
R1 R2
n
H
R1 = Me, CH2Ph, CH2C6H2Me3
R2 = Me, CH2Ph
R3 = SH, PPh2
Abbildung 13: Funktionalisierungsmöglichkeiten der cyclischen Sulfoximine.
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2.2 Enantioselektive 1,4-Addition mit Sulfoximinen
Eine weitere Zielsetzung dieser Arbeit bestand darin, Sulfoximine als Liganden in der
enantioselektiven konjugierten Addition an a, b-ungesättigte Carbonylverbindungen
einzusetzen. Ansatz war die Arbeit BOßHAMMERS, der die Verwendung der cyclischen
Sulfoximin-Anionen in der enantioselektiven konjugierten Addition als nicht-
übertragbare chirale Liganden aufgezeigt hatte. Hierbei konnten die Sulfoximine
nach dem Einsatz in der Addition nur als Diastereomerenmischung zurückerhalten
werden. Diese Diastereomerenmischung zeigte ein anderes De-
protonierungsverhalten als die Eduktsulfoximine, da sie unselektiv sowohl in ortho-
als auch in a-Stellung metalliert werden konnten. Dies war der Anlaß, Sulfoximine zu
synthetisieren, die nach Einsatz in der Additionsreaktion in einer wieder-
verwendbaren Form vorliegen.
Dieses Ziel sollte durch Synthese neuer Sulfoximine erreicht werden, die aufgrund
des Substitutionsmusters eine sinnvolle Anwendung als chirale, nicht-übertragbare
Liganden ermöglichen. Desweiteren sollten die cyclischen Sulfoximine so
funktionalisiert werden, daß sie als mögliche neue Chelatliganden eine Anwendung
in der enantioselektiven konjugierten Addition finden.
Hierbei stehen zwei Varianten zur Verfügung, die konjugierte Addition unter
Verwendung stöchiometrischer Mengen oder die katalytische enantioselektive
1,4-Addition. Besonderes Interesse galt der Synthese für die katalytische
Anwendung geeigneter Sulfoximine.
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3 Diskussion der experimentellen Ergebnisse
3.1 Darstellung der cyclischen Sulfoximine
3.1.1 Darstellung der Fünf- und Sechsringsulfoximine
Die Darstellung der enantiomerenreinen Fünf- und Sechsringsulfoximine 25 bzw.
26 erfolgte nach der von BOßHAMMER beschriebenen Methode (Abbildung 14). Zur
Synthese des Fünfringsulfoximins 25 ging man vom NH-Sulfoximin 20 aus, das
man entsprechend einer Alkylierungsvorschrift von JOHNSON17 nach
Deprotonierung am Sulfoximin-Stickstoff mit Kaliumhydrid in DME mit dem THP-
geschützten Bromethanol24 35 umsetzte. Aufarbeitung mit HCl/H2O zur
Abspaltung der THP-Schutzgruppe führte in 71 % Ausbeute zum Alkohol 21.
Anschließend wurde der Alkohol mit Tosylchlorid in 91 % Ausbeute in das Tosylat
23 überführt, bevor der Ringschluß zum cyclischen Sulfoximin 25 erfolgte. Die
Deprotonierung an der Methylgruppe erfolgte durch die Schlosser-Base
nBuLi/KOtBu, indem man eine Lösung des Tosylates 23 in THF bei -78 °C zu
einem Äquivalent Schlosser-Base gab und langsam auf Raumtemperatur
erwärmte. Das cyclische Sulfoximin 25 konnte in 73 %iger Ausbeute isoliert
werden.
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O NH
S
CH3
1. KH; DME; nBu4NBr
O N
S
CH3
OH
O N
S
CH3
OTs
nBuLi/KOt-Bu
O N
S
2.
X
OTHP
3. HCl/H2O
TsCl; NEt3
CH2Cl2; RT
THF; -78 °C bis RT
n
n
n
n
Abbildung 14: Darstellung der Fünf- und Sechsringsulfoximine 25 und 26.
Die Darstellung des entsprechenden Sechsringsulfoximins 26 verlief analog. Die
Alkylierung von 20 mit dem THP-geschützten Chlorpropanol24 36 führte in
66 %iger Ausbeute zum Alkohol 22, der mit Tosylchlorid in 91 %iger Ausbeute in
das Tosylat 24 überführt wurde. Die Ringschlußreaktion von 24 mit nBuLi/KOtBu
ergab schließlich das Sulfoximin 26 in einer Ausbeute von 76 %.
Die Synthese eines cyclischen Siebenringsulfoximins gelang nicht auf diesem
Weg (Abbildung 15). Die Alkylierung des NH-Sulfoximins 20 mit dem THP-
geschützten Chlorbutanol76 37 führte in 43 %iger Ausbeute zum entsprechenden
Alkohol 38. Nach Überführung mit Tosylchlorid in das Tosylat 39 führte eine
intramolekulare nukleophile Sustitution in 59 % Ausbeute zum Phenylsulfinyl-
pyrrolidin 40.
20
21; n = 1
22; n = 2
23; n = 1
24; n = 2
25; n = 1
26; n = 2
35; n = 1
36; n = 2
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S
CH3
TsO
S
O
CH3
N
O
1. KH; DME;
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2. Cl(CH2)4Cl
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Abbildung 15: Intramolekulare Substitution nach N-Alkylierung.
Auch die im Rahmen meiner Diplomarbeit25 gefundene alternative Synthese von
cyclischen Sulfoximinen unter Verwendung der entsprechenden Di-
halogenverbindung führte nicht zum cyclischen Siebenringsulfoximin (Abbildung
15). Nach der Umsetzung des NH-Sulfoximins 20 mit 1,4-Dichlorbutan wurde nur
das Umlagerungsprodukt 40 isoliert. So mußte ein neuer allgemeiner Weg zur
Synthese von cyclischen Sulfoximinen gefunden werden.
3.1.2 Darstellung des Siebenringsulfoximins 46
Die Synthese des enantiomerenreinen Siebenringsulfoximins 46 erfolgte
ausgehend von dem am Stickstoffatom Trimethylsilyl-geschützten Sulfoximin 41,
welches nach Umsetzung des NH-Sulfoximins 20 mit
20
38
40
37
39
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N,N-Diethyl(trimethylsilyl)amin in Acetonitril und anschließender Destillation in
96 %iger Ausbeute erhältlich ist (Abbildung 16).79 Das N-TMS-Sulfoximin 41 setzte
man nach Deprotonierung mit nButyllithium in THF mit dem tButyldimethyl-silyl-
geschützten Iodpropanol 42 zum Sulfoximin 43 um. Das geschützte Iodpropanol
42 ist leicht aus wfr. THF, tButyldimethylsilylchlorid und Natriumiodid in Acetonitril
nach einer Vorschrift von NYSTRÖM80 in 86 %iger Ausbeute erhältlich. Die Bildung
eines durch Dialkylierung gebildeten Nebenproduktes konnte durch inverse
Zugabe des lithiierten Sulfoximins 41 zu einer Lösung des Iodids 42 in hoher
THF-Verdünnung unterbunden werden. Die zweifache Alkylierung wurde von
BRUNS26 aus unserer Arbeitsgruppe ebenfalls beobachtet. Das in a-Stellung zum
Schwefelatom ständige Wasserstoffatom des monoalkylierten Sulfoximins kann
durch ein nicht-alkyliertes Lithiosulfoximin deprotoniert werden. Hierbei entsteht
ein Neutralsulfoximin und ein metalliertes monoalkyliertes Sulfoximin. Dieses
monoalkylierte Litihiosulfoximin ist reaktiver als das nicht-alkylierte Lithiosulfoximin
und wird dialkyliert. Diese zweifache Alkylierung konnte als Nebenreaktion auch
schon bei Sulfonen beobachtet werden.27
16
O NTMS
S
CH3
1. nBuLi; THF
O NH
S
2. I(CH2)4OTBDMS
TBAF;
THF
OTBDMS
O NH
S OH
TsCl; NEt3
CH2Cl2; RT
O NH
S
KH; DME
O N
S
85 %
92 %60 %
76 %
3
OTs
Abbildung 16: Darstellung des Siebenringsulfoximins 46.
Die Abspaltung der TBDMS-Schutzgruppe des Sulfoximins 43 gelang mit
5 Äquivalenten Tetrabutylammoniumfluorid in THF und führte mit 92 %iger
Ausbeute zum NH-Sulfoximinalkohol 44. Eine “Eintopf”-Variante bestehend aus
der Alkylierung des N-TMS-Sulfoximins 41 und direkter Abspaltung der
Schutzgruppe ohne weitere Aufarbeitung des Alkylierungsproduktes führte mit
einer Gesamtausbeute von 76 % zum gewünschten NH-Sulfoximinalkohol 44. Der
Alkohol 44 wurde mit Tosylchlorid in 60 %iger Ausbeute in das Tosylat 45
überführt, und der anschließende intramolekulare Ringschluß zum cyclischen
Sulfoximin 46 gelang durch Deprotonierung am Stickstoffatom mit Kaliumhydrid in
DME nach JOHNSON17 mit einer Ausbeute von 59 %.
41
43
44
46
45
42
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3.2 a-Alkylierung der cyclischen Sulfoximine
3.2.1 Einleitung
Aus den Ergebnissen der Arbeit von BOßHAMMER und aus den Untersuchungen,
die im Rahmen meiner Diplomarbeit unternommen wurden, konnte ein
Metallierungsmechanismus für die Metallierung und Alkylierung der Fünf- und
Sechsringsulfoximine formuliert werden.
BOßHAMMER28 konnte durch geeignete Metallierungs- und Deuterierungsversuche
zeigen, daß sich cyclische Fünf- und Sechsringsulfoximine in ortho und a-Stellung
metallieren und anschließend deuterieren lassen. Hieraus resultierte die
Verwendung als chirale, nicht übertragbare Liganden für die enantioselektive 1,4-
Addition an cyclische, a,b-ungesättigte Ketone.
Weitere Untersuchungen anhand von Metallierungs- und Deuterierungs-
experimenten zeigten, daß die a-Lithiierung der cyclischen Sulfoximine in zwei
Schritten erfolgt (Abbildung 17).
O N
S
H H
THF; -78 °C;
1.1 Äq. nBuLi;
10 min -78 °C
O N
S
H H
O N
S
Li H
Li
10 min RT
THF; -50 °C;
1.1 Äq. nBuLi;
10 min RT
Abbildung 17: Metallierung des Sechsrings 26 bei verschieden
Temperaturen.
26 o-Li-26
a-Li-26
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Nach der Lithiierung des cyclischen Sulfoximins 26 bei -78 °C mit 1.1 Äquivalenten
nButyllithium, weiteren 10 min Rühren bei dieser Temperatur und Deuterierung
konnte eine vollständige Deuterierung in ortho-Stellung beobachtet werden.
Dadurch konnte gezeigt werden, daß die Metallierungssequenz mit einer ortho-
Lithiierung zum Lithiosulfoximin o-Li-26 beginnt (Abbildung 17). Wurde bei –50 °C
metalliert, für 10 min bei RT gerührt und deuterierend aufgearbeitet, konnte
Deuteriumeinbau nur in a-Stellung beobachtet werden. Hieraus wurde gefolgert,
daß nach der ortho-Lithiierung bei Erwärmung auf Raumtemperatur eine
Ummetallierung in die a-Position zum Litihosulfoximin a-Li-26 erfolgt.
So stehen für die Funktionalisierung der Sulfoximine zwei, vom Temperaturprofil
abhängige Wege zur Verfügung.
Die Sulfoximine können nach der Methode von BOßHAMMER hoch selektiv in a-
Stellung alkyliert werden, indem nach der Metallierung bei -50 °C noch 10 min bei
RT gerührt wird und die Zugabe des Elektrophils zum Lithiosulfoximin a-Li-26 bei
-78 °C erfolgt. Im Anschluß kann eine zweite hochselektive Funktionalisierung in
der a-Position vorgenommen werden, indem die Alkylierung nach der gleichen
Metallierungs- und Alkylierungssequenz durchgeführt wird. Ausgehend von den
Sulfoximinen 28 und 14 können durch Deprotonierung mit nButyllithium und nach
10 min Rühren bei RT die entsprechenden a-lithiierten Verbindungen a-Li-28 und
a-Li-14 hergestellt werden (Abbildung 18). Nach Umsetzung mit dem jeweiligen
Elektrophil erhält man die zueinander epimeren Verbindungen 47 und 48.
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-78 °C;
1.5 Äq. R1X
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R1 H
THF; -50 °C;
1.1 Äq. nBuLi;
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S
Li R1
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S
H H
THF; -50 °C;
1.1 Äq. nBuLi;
10 min RT
O N
S
Li H
-78 °C;
1.5 Äq. R2X
O N
S
R2 R1
Abbildung 18: a-Funktionalisierung nach BOßHAMMER.
Neben der Dialkylierung ist die Alkylierung in ortho-Position möglich. Hierzu wird
nach der Metallierung des Sulfoximins 26 bei -78 °C für 10 min bei dieser
Temperatur gerührt und dann zum Lithiosulfoximin o-Li-26 das Elektrophil bei
dieser Temperatur zugegeben (Abbildung 19).
26 a-Li-26
28; R1 = Me
14; R1 = Bn
a-Li-28; R1 = Me
a-Li-14; R1 = Bn
47; R2 = Me; R1 = Bn
48; R2 = Bn; R1 = Me
20
O N
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H H
THF; -78 °C;
1.1 Äq. nBuLi;
10 min -78 °C
O N
S
H H
Li
O N
S
H H
R1
R1X
Abbildung 19: ortho-Funktionalisierung des Sechsringsulfoximins 26.
Weiterhin ist eine Alkylierung in ortho-Position nach der a-Dialkylierung nach
BOßHAMMER eine Möglichkeit, Funktionalität einzuführen. Hierbei wird zweifach in
a-Position alkyliert und die anschließende Metallierung kann nur noch in der ortho-
Position erfolgen, es schließt sich nach hochselektivem Aufbau des neuen
Stereozentrums in a-Position eine weitere Funktionalisierung in ortho-Position an
(Abbildung 20).
26 o-Li-26
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THF; -78 °C;
1.1 Äq. nBuLi;
10 min -78 °C
O N
S
R2 R1
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R2 R1
R3
O N
S
R2 R1
-78 °C; R3X
Abbildung 20: otho-Funktionalisierung mit a-dialkyliertem
Sechsringsulfoximin.
3.2.2 a-Alkylierung der Fünf- und Sechsringsulfoximine
Die beiden cyclischen Fünf- und Sechsringsulfoximine 25 und 26 wurden von
BOßHAMMER nach Deprotonierung mit nButyllithium in THF mit verschiedenen
Elektrophilen umgesetzt (Abbildung 21). Man erhielt das in a-Stellung zum
Schwefel alkylierte Produkt mit guten Ausbeuten und hohen
Diastereoselektivitäten. Anhand des Kopplungsmusters im 1H-NMR-Spektrum,
NOE-Untersuchungen und einer Röntgenstrukturanalyse des Sulfoximins 14
konnte den a-Alkylierungsprodukten die S-Konfiguration mit der zum Sulfoximin-
Sauerstoff syn-ständigen Alkylgruppe zugeordnet werden. Hieraus wurde
gefolgert, daß nach der Deprotonierung das jeweils entstandene Lithiosulfoximin
vom Elektrophil immer in dem Sinn angegriffen wird, daß sich das neu eingeführte
Elektrophil syn zum Sauerstoffatom befindet, wobei auch ein bereits vorhandener
Substituent in a-Stellung keinen Einfluß auf die Selektivität zeigt.
22
1. THF; -50 °C; 
nBuLi; RT
2. -78 °C; R1X; 
2.5 h
1. THF; -50 °C;
nBuLi;  RT
2. -78 °C; R2X;
2.5 h
O N
S
R2
O N
S
O N
S
R1
R1
Abbildung 21: a-Alkylierung des cyclischen Sechsringsulfoximins.
Auch eine Dialkylierung des methylierten 28 bzw. benzylierten Sulfoximins 14 zum
jeweiligen dialkylierten Sulfoximin 47, 48 wurde von BOßHAMMER durchgeführt
(Abbildung 21). Man erhielt die zueinander epimeren Verbindungen jeweils mit
einem de-Wert von ³ 98 %. Der Angriff des Elektrophils auf das lithiierte
Sechsringsulfoximin erfolgte auch im Fall einer a-Dialkylierung so, daß sich der
neu eingeführte Rest syn zum Sulfoximin-Sauerstoff befand. Hierdurch konnte für
das cyclische Fünf- bzw. Sechsringsulfoximin ein selektiver Aufbau eines neuen
Stereozentrums in a-Stellung zum Schwefel mit verschiedenen
Substitutionsmustern und mit sehr hohen Diastereoselektivitäten erzeugt werden.
In dieser Arbeit wurden für das Fünf- und Sechsringsulfoximin a-Dialkylierungen
mit gleichem Substitutionsmuster ohne Aufbau eines neuen Stereozentrums
durchgeführt. Hierzu erfolgte die a-Methylierung zum Sulfoximin 28 mit einer
Ausbeute von 91 % und einem de-Wert von 89 %, und die a-Dialkylierung zum
Sulfoximin 50 gelang mit einer Ausbeute von 52 %. Das Fünfringsulfoximin konnte
ebenfalls dimethyliert werden, die erste Methylierung zum Sulfoximin 27 gelang in
einer Ausbeute von 75 % und einem de-Wert von 89 %, die Disubstitution zum
Sulfoximin 49 erfolgte mit einer Ausbeute von 54 % (Abbildung 22).
26
28; R1 = Me
14; R2 = Bn
47; R2 = Me; R1 = Bn; 90 %; de ³ 98 %
48; R2 = Bn; R1 = Me; 51 %; de ³ 98 %
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52 % bis 54 %
n n
Abbildung 22: a-Dialkylierung des Fünf- und Sechsringsulfoximins.
3.2.3 a-Alkylierung des Siebenringsulfoximins
Die Alkylierung des Siebenringsulfoximins 46 verlief nach der Deprotonierung mit
nButyllithium in THF und Umsetzung des Litihiosulfoximins a-Li-46 mit
verschiedenen Elektrophilen mit guten Ausbeuten und im Vergleich zu den Fünf-
und Sechsringsulfoximinen a-Li-25 und a-Li-26 schlechteren Diastereomeren-
überschüssen (Abbildung 23).16
Die a-Alkylierung des Siebenringsulfoximins 46 erfolgte analog zur Alkylierung des
Fünf- und Sechsringsulfoximins 25 und 26. Nach Deprotonierung von 46 mit
nButyllithium in THF bei -50 °C wurde 10 min bei Raumtemperatur gerührt und im
Anschluß bei -78 °C das jeweilige Elektrophil hinzugegeben. Nach wäßriger
Aufarbeitung wurden die Diastereomerenüberschüsse der Alkylierungsprodukte
anhand ausgewählter NMR-Signale bestimmt (Tabelle 1). In den NMR-Spektren
der Rohmischungen konnten zwei Signalsätze beobachtet werden, die unter
Berücksichtigung der NMR-Daten BOßHAMMERS den epimeren Verbindungen
zugeordnet wurden. Die Methylierung lieferte für das Sulfoximin 51 einen
Diastereomerenüberschuß von 65 % (bestimmt anhand der Methyl-Signale) bei
einer Ausbeute von 96 %. Bei Verwendung von Benzylbromid als Elektrophil
ergab sich für das Sulfoximin 52 bei einer Ausbeute von 80 % ein
Diastereomerenüberschuß von 80 % (bestimmt anhand der ortho-Phenyl-Signale).
Der beste Diastereomerenüberschuß von 93 % (bestimmt anhand der ortho-
27; n = 1
28; n = 2
49; n = 1
50; n = 2
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Phenyl-Signale) konnte bei der Verwendung von Benzyloxylmethylchlorid für das
Sulfoximin 53 mit einer Ausbeute von 73 % erreicht werden.
O N
S
O N
S
1. THF; -50 °C 
nBuLi; RT
2. - 78 °C; R1X;
2.5 h
Li H
73 % bis 96 %
O N
S
R1 H
Abbildung 23: a-Alkylierung des Siebenringsulfoximins 46.
Tabelle 1: a-Alkylierung des Siebenringsulfoximins 46.
Versuch RX Produkt Ausbeute (%) de (%)
1 MeI 51 96 65
2 BnBr 52 80 80
3 BOMCl 53 73 93
Durch geeignete NMR-spektroskopische Untersuchungsmethoden und Vergleich
mit den Daten der Sulfoximine BOßHAMMERS konnte die Struktur des
Überschußdiastereomers 52 aufgeklärt werden. Aufgrund des Kopplungsmusters
für 1-H und 2-H im 1H-NMR-Spektrum mit Kopplungskonstanten von 11.1 Hz und
46
51; R1 = Me
52; R2 = Bn
53; R3 = BOM
a-Li-46
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3.1 Hz zwischen 1-H und den beiden 2-H-Atomen ergab sich, wie auch bei den
von BOßHAMMER beschriebenen Sechsringsulfoximinen 28 und 14, für das
Siebenringsulfoximin 46 eine Sesselkonformation29 mit einem zum Schwefel
a-ständigen axialen Wasserstoffatom, einem äquatorial-ständigen S-Phenylring
und einem axial-ständigen Sulfoximin-Sauerstoffatom (Abbildung 24).
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Abbildung 24: Ausgewählte NOEs und räumliche Struktur der Sulfoximine 52
und epi-52.
Bei dem a-Benzyl substituierten Sulfoximin 52 wurden wechselseitig NOEs
zwischen dem axialen Wasserstoffatom 1-H und dem ortho-S-Phenyl-
Wasserstoffatom 7-H gefunden. Auch wurde ein NOE zwischen den
Wasserstoffatomen 10-H und dem ortho-S-Phenyl-Wasserstoffatom 7-H
gemessen. Desweiteren wurden gegenseitige NOEs zwischen dem zum Schwefel
a-ständigen Wasserstoffatom 1-H und dem axialen Wasserstoffatom 3-H und
zwischen dem axialen Wasserstoffatom 3-H und dem axialen Wasserstoffatom
5-H gefunden. Hieraus ergibt sich die in Abbildung 24 links dargestellte räumliche
Struktur von 52, da in der ebenfalls denkbaren epimeren, in der Abbildung 24
rechts dargestellten Verbindung epi-52 mit entgegengesetzter Konfiguration am
a-Kohlenstoff, der S-Phenylring und das axiale zum Schwefel a-ständige
Wasserstoffatom 1-H antiperiplanar zueinander stehen und in diesem Fall kein
NOE zu erwarten ist. Das gleiche gilt für die wechselseitigen NOEs zwischen dem
Wasserstoffatom 3-H und dem Wasserstoffatom 5-H, da in der epimeren
Verbindung die Atome ebenfalls antiperiplanar zueinander stehen, sollte kein NOE
epi-5252
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zu beobachten sein. Auf der Basis dieses Ergebnisses, der Ergebnisse
BOßHAMMERS und unter Einbeziehung der Daten der chemischen Verschiebung im
1H-NMR- und 13C-NMR-Spektrum erfolgte die Konfigurationsbestimmnug für die
weiteren in a-Stellung zum Schwefel substituierten Siebenringsulfoximine 51 und
53.
3.3 Mechanistische Betrachtung der a-Alkylierung für das
Siebenringsulfoximin
Auf der Grundlage der Ergebisse BOßHAMMERS und der Ergebnisse der
Alkylierungsversuche des cyclischen Siebenringes 46 läßt sich schließen, daß
nach der Deprotonierung und 10 min Rühren das gebildete Litihiosulfoximin
a-Li-46 vom jeweiligen Elektrophil selektiv immer im gleichen Sinne angegriffen
wird. Der neue Substituent befindet sich im Hauptprodukt immer in syn-Stellung
zum Sulfoximin-Sauerstoff. Ausgehend von den bisher bekannten Informationen
über die Strukturen von Sulfoximin-Anionen in Lösung und im Festkörper30,31
ergeben sich zwei Möglichkeiten der Konformationseinstellung für das lithiierte
Siebenringsulfoximin a-Li-46 (Abbildung 25).
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Abbildung 25: Mögliche Strukturen des lithiierten Siebenringsulfoximins
a-Li-46.
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In beiden Konformationen A und B ist das a-Kohlenstoffatom pyramidalisiert. In
der Konformation A stehen das Orbital des Elektronenpaars des anionischen
Kohlenstoffs und die axiale Phenylgruppe antiperiplanar zueinander, was aufgrund
von negativer nC-s*SR-Hyperkonjugation zu einer Stabilisierung dieser
Konformation führen sollte.32 Das Lithiumatom sollte sich in einer Lösung in
Tetrahydrofuran am Sulfoximin-Stickstoff oder -Sauerstoff in einem monomeren
oder dimeren Kontaktionenpaar befinden. Konformation A würde die gefundenen
Selektivitäten bei den Alkylierungsexperimenten erklären, da der axial-ständige
Phenylring nach Abbildung 25 die Unterseite des Moleküls sterisch abschirmt und
das Elektrophil einen leichten Zugang von der Oberseite hat. Im Produkt befindet
sich der neue Substituent dann syn zum Sauerstoff. Aus der Konformation B
heraus kann man aus sterischen Gründen auch einen elektrophilen Angriff von der
Unterseite am anionischen Kohlenstoffatom erwarten. Möglicherweise liegt sogar
ein Gleichgewicht zwischen den Konformeren A und B vor.
Die Verschlechterung der Selektivität im Vergleich zu den Diastereomeren-
überschüssen bei der Alkylierung der Fünf- und Sechsringsulfoximine könnte mit
der geringen sterischen Abschirmung in der Konformation B erklärt werden. Bei
den Fünf- und Sechsringsulfoximinen scheint aus sterischen Gründen eher noch
ein elektrophiler Angriff von der Oberseite selbst entgegen der Pyramidalisierung
am anionischen Kohlenstoffatom möglich.
3.4 ortho-Alkylierung der cyclischen Sulfoximine
3.4.1 Einleitung
Von elektronenziehenden Gruppen wie der Sulfonyl-Funktion ist bekannt, daß sie
einen ortho-dirigierenden Effekt bei der Metallierung von Diaryl- und
Aryl-tbutylsulfonen wie auch bei Sulfonamiden ausüben. 33 Dieser steuernde
Einfluß wurde auch bei vielen anderen funktionellen Gruppen beobachtet und hat
einen neuen Zugang zu lithiumorganischen Verbindungen bzw. neue
Derivatisierungsmöglichkeiten eröffnet.34 LEVACHER35 beschrieb die ortho-
28
Metallierung des Sulfoximins 54, indem er den DoM-Effekt
(Dirigierende-ortho-Metallierung) der tButylsulfoximingruppe untersuchte
(Abbildung 26).
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1. -78 °C; nBuLi
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3. MeOH
90 bis 95 %
Abbildung 26: ortho-Metallierung und Funktionalisierung nach LEVACHER.
Die ortho-Litihierung des Sulfoximins 54 erfolgte nach Metallierung bei -78 °C mit
nButyllithium in THF und nach 10 min Rühren bei dieser Temperatur wurde das
Lithiosulfoximin mit einem Deuterierungsmittel oder verschiedenen Elektrophilen
umgesetzt. Man fand in 95 %iger Ausbeute Deuterierung in ortho-Position zu
Sulfoximin 54a. Methylierung zu 54b und Silylierung zu 54c konnten ebenfalls in
der ortho-Position in Ausbeuten von 90 bis 95 % beobachtet werden (Abbildung
26).
3.4.2 Deuterierung der a-disubstituierten Sulfoximine
Anhand der Metallierungs- und Deuterierungsversuche für die cyclischen
Sulfoximine 25, 26 und 46 konnte gezeigt werden, daß die Metallierungssequenz
mit einer ortho-Lithiierung beginnt (vgl. 3.2.1). Für die a-disubstituierten
Sulfoximine 47, 48, 49 und 50, die keine aciden Protonen in a-Stellung zum
Schwefel besitzen, wurden ebenfalls Untersuchungen zum Metallierungsverhalten
anhand von geeigneten Lithiierungs- und Deuterierungsexperimenten
unternommen.
54 54a; R = D
54b; R = Me
54c; R = SiMe3
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Das dialkylierte Sechsringsulfoximin 48 wurde in THF mit 1.1 Äquivalenten
nButyllithium bei -78 °C metalliert und das Lithiosulfoximin Li-48 nach 10 min
Rühren bei Raumtemperatur und anschließendem Abkühlen auf -78 °C mit
Deuteroessigsäure versetzt. Man erhielt in 92 %iger Ausbeute als Produkt das
Sulfoximin D-48 mit einem Deuterierungsgrad von ³ 98 % in ortho-Position,
welcher anhand der 1H-NMR-Signale der ortho-Wasserstoffatome der S-
Phenylgruppe bestimmt wurde (Abbildung 27).
nBuLi;  THF; 
RT
- 78 °C
CH3COOD
O N
S
Me
D
D > 99 %
O N
S
Me
O N
S
Me
Li
Ph Ph
Ph
Abbildung 27: ortho-Metallierung und Deuterierung von Sulfoximin 48.
Auch bei Verwendung des Sulfoximins 50 konnte nach der Metallierung
anschließendem 10 minütigen Rühren bei -78 °C und Zugabe von
Deuteroessigsäure das Deuterierungsprodukt D-50 in einer Ausbeute von 84 %
mit einem Deuterierungsgrad von ³ 98 % in ortho-Position isoliert werden
(Abbildung 28).
48
D-48
Li-48
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Anhand der Ergebnisse dieser Metallierungs- und Deuterierungsversuche konnte
gezeigt werden, daß in beiden Fällen als Zwischenstufe ein ortho-lithiiertes
Sulfoximin vorlag.
nBuLi;  THF; 
-78 °C
- 78 °C
CH3COOD
O N
S
Me Me
O N
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Me Me
D
D > 95 %
O N
S
Me Me
Li
Abbildung 28: ortho-Metallierung und Deuterierung von Sulfoximin 50.
3.4.3 ortho-Alkylierung der a-alkylierten Sulfoximine
Ausgehend vom Sulfoximin 14 konnte, nach Metallierung mit 1.1 Äquivalenten
nButyllithium bei -78 °C in THF, das ortho-Lithiosulfoximin Li-14 erzeugt und nach
10 min Rühren bei dieser Temperatur durch Alkylierung mit Methyliodid zum
Sulfoximin 55 in 69 %iger Ausbeute umgesetzt werden (Abbildung 29). Die ortho-
Funktionalisierung gelang ebenfalls mit dem Sulfoximin 29 und führte nach
Metallierung und Umsetzung mit Methyliodid in 71 %iger Ausbeute zum
Sulfoximin 56 (Tabelle 2).
50
D-50
Li-50
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nBuLi;  THF; 
-78 °C
 - 78 °C;
R2X
O N
S
H
O N
S
H
R2
R1
R1
60 bis 71 %
O N
S
H
R1
Li
Abbildung 29: ortho-Metallierung und Alkylierung der cyclischen Sechsring-
sulfoximine 14 bzw. 29.
Tabelle 2: ortho-Metallierung und Alkylierung der cyclischen Sechsring-
sulfoximine 14 bzw. 29.
Versuch RX Produkt Ausbeute (%) de (%)
1 MeI 55 69 ³ 98 %
2 MeI 56 71 ³ 98 %
3 ClSiMe3 57 60 ³ 98 %
Bei Verwendung von Trimethylsilylchlorid als Elektrophil wurde das Sulfoximin 29
in 60 %iger Ausbeute in das ortho-silylierte Sulfoximin 57 überführt. Eine
14; R1 = Ph
29; R1 = C6H2Me3
55; R1 = Ph; R2 = Me
56; R1 = C6H2Me3; R2 =Me
57; R1 = C6H2Me3; R2 = SiMe3
Li-14; R1 = Ph
Li-29; R1 = C6H2Me3
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anschließende zweite Metallierung von 57 mit 1.1 Äquivalenten nButyllithium bei
-78 °C in THF an der noch verbliebenen ortho-Position führte ebenfalls zum ortho-
Lithiosulfoximin o-Li-57, und nach 10 min Rühren bei dieser Temperatur
resultierte nach Umsetzung mit Trimethylsilylchlorid das zweifach silylierte
Sulfoximin 58 in 60 %iger Ausbeute (Abbildung 30).
nBuLi;  THF; 
-78 °C
- 78 °C;
ClSiMe3
O N
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O N
S
Me3Si
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Me
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Abbildung 30: Darstellung des zweifach silylierten Sulfoximins 58.
Anhand der Ergebnisse dieser Alkylierungsversuche konnte gezeigt werden, daß
eine Alkylierung der ortho-lithiierten Sulfoximine möglich ist und die
Ummetallierung in die a-lithiierten Sulfoximine erst bei Erwärmen auf
Raumtemperatur erfolgt.
57
58
o-Li-57
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Versuche, das Sulfoximin 55 ein zweites Mal in der ortho-Position zu metallieren,
führten zu einem benzylischen Lithiosulfoximin Li-55, welches nach der
Umsetzung mit Methyliodid das Sulfoximin 59 in einer Ausbeute von 90 % ergab
(Abbildung 31).
nBuLi;  THF; 
-78 °C
- 78 °C;
MeI
O N
S
H
O N
S
Me
90 %
H
Me
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H
CH2
Li
Abbildung 31: Metallierung und Alkylierung in Benzylstellung 55.
3.4.4 Epimerisierungs- und Deuterierungsexperiment mit dem
Sulfoximin 58
Im Zusammenhang mit den in Kapitel 4 beschriebenen konjugierten
Additionsreaktionen mit Sulfoximin-Cupraten wurden mit dem Sulfoximin 58
55
59
Li-55
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Deprotonierungs- und Deuterierungsexperimente durchgeführt (Abbildung 32).
Das Sulfoximin 58 stellt aufgrund der Trimethylsilylgruppen in beiden ortho-
Positionen des S-Phenylringes einen potentiellen Liganden für die 1,4-Addition
dar, da bei Deprotonierung des Sulfoximins 58 und der epimeren Form die gleiche
carbanionische Spezies vorliegen sollte. Weder am Sulfoximin 58 noch bei der
epimeren Form ist aufgrund der blockierten ortho-Positionen eine ortho-
Lithiierung, wie es Boßhammer für das Sulfoximin 60 gefunden hatte, möglich.
Nach Deprotonierung des Sulfoximins 58 in THF mit 1.1 Äquivalenten
nButyllithium und Umsetzung mit Trifluoressigsäure konnte das erwartete zum
Edukt epimere Sulfoximin nicht isoliert werden. Es konnte nur das durch
Abspaltung einer ortho-Trimethylsilylgruppe entstandene Sulfoximin 57 in
72 %iger Ausbeute isoliert werden.
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Abbildung 32: Versuch zur Epimerisierung des Sulfoximins 58.
58
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Wurde das Sulfoximin 58 in THF mit 1.1 Äquivalenten nButyllithium metalliert und
dann mit Deuteroessigsäure umgesetzt, so konnte das deuterierte Sulfoximin D-57
in 95 %iger Ausbeute mit einem Deuterierungsgrad von > 95 % laut 1H-NMR-
Spektroskopie (bestimmt anhand des ortho-Phenyl-Signals) erhalten werden
(Abbildung 33).
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Abbildung 33: Deprotonierungs- und Deuterierungsexperiment von 58.
Die zweifache ortho-Trimethylsilylgruppe erwies sich als labil gegenüber
nButyllithium und wurde unter Bildung eines ortho-lithiierten Sulfoximins eliminiert.
Die Acidität des verbliebenen a-Protons des Sulfoximins war zu gering.
58
D-57
Li-57
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3.4.5 ortho, a-Dialkylierung des cyclischen Sechsringsulfoximins
Die Beobachtung ortho, a-dilithiierter cyclischer Sulfoximine16, wie sie auch schon
bei Metallierungsreaktionen von Alkylphenylsulfonen36 und acyclischen
Sulfoximinen37 gefunden worden waren, zeigte die Möglichkeit auf, cyclische
Sulfoximine in einem Schritt unter Verwendung von 2 Äquivalenten nButyllithium in
der ortho- und a-Position zu metallieren und im Anschluß zu alkylieren.
Dies gelang mit dem cyclischen Sechsringsulfoximin 26, welches nach
Metallierung mit 2.2 Äquivalenten nButyllithium bei -50 °C, 10 min Rühren bei
Raumtemperatur und Reaktion mit Methyliodid bei -78 °C in 76 %iger Ausbeute
das ortho, a-dialkylierte Sulfoximin 61 mit einem de-Wert von ³ 98 % ergab
(Abbildung 34).
2.2 Äq. nBuLi; 
THF; -50 °C
- 78 °C;
MeI
O N
S
H H
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Me H
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Abbildung 34: ortho, a-Dialkylierung des cyclischen Sechsringsulfoximins
26.
26
61
Li2-26
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3.4.6 Versuche zur ortho-Funktionalisierung der a-disubstituierten
Sulfoximine
Nachdem gezeigt wurde, daß a-disubstituierte und andere Sulfoximine bei
bestimmten Temperaturen in ortho-Position metalliert werden können, wurde
angestrebt, in dieser Position eine weitere funktionelle Gruppe einzuführen, um
auf diese Weise neuartige Chelatliganden zu synthetisieren.
Hierzu wurde das dialkylierte Sulfoximin 47 mit 1.1 Äquivalenten nButyllithium bei
-78 °C metalliert, das Lithiosulfoximin Li-47 nach 10 min Rühren bei
Raumtemperatur auf -78 °C abgekühlt (Abbildung 35), mit Chlor-diphenylphosphin
umgesetzt und 3 h bei dieser Temperatur gerührt. Nach Erwärmung auf
Raumtemperatur und wäßriger Aufarbeitung resultierte ein nicht weiter
charakterisiertes Produktgemisch. Auch die Verwendung von Chlor-
diethoxyphosphin als Elektrophil und das direkte Abdestillieren des Lösungsmittels
unter Argonatmosphäre führte zu einer nicht weiter charakterisierten
Produktmischung. Um eine eventuelle Oxidation des Phosphors auszuschließen
und aufgrund der Beschreibung38 von außerordentlich stabilen
Additionsverbindungen von Monoboranen mit tertiären Phosphinen, wurde das
Chlor-diphenylphosphin Boranaddukt39 65 synthetisiert und als Elektrophil
verwendet. Auch die Verwendung des Phosphin-Boranaddukts 65 führte nach der
Metallierungssequenz zu nicht weiter charakterisierten Produktgemischen.
VAN KOTEN81 beschrieb die Synthese von Thiophenolen, ausgehend von ortho-
lithiierten Benzylaminen in guten Ausbeuten und auch PFALTZ40 zeigte eine
einfache Synthese von Mercaptophenyl-oxazolinen ausgehend von den
entsprechenden Aminoalkoholen und Brombenzonitril auf.
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Abbildung 35: Versuche zur Funktionalisierung des Sulfoximins 47.
Die hieraufhin durchgeführten Versuche, das Lithiosulfoximin Li-47 mit frisch
sublimiertem Schwefel in THF zum Thiophenol 62 umzusetzen (Abbildung 35),
führten zu einem nicht weiter charakterisierbaren unlöslichen gelben Feststoff.
Auch MÜLLER41 hatte gezeigt, daß eine Funktionalisierung mit elementarem
Schwefel und verschiedenen Phosphorelektrophilen in der ortho-Position an
tButyl-S-phenyl-sulfoximinen nicht zufriedendstellend verlief. Der Versuch der
ortho-Alkylierung dieser Sulfoximine führte als Hauptprodukt zu Sulfinamiden und
nur zu geringen -aus den NMR-Spektren interpretierten- Mengen der gewünschten
Produkte. Hierfür scheint eine hohe Säuren- und Basenlabilität der ortho-
funktionalisierten Sulfoximine ursächlich zu sein. Eine ähnliche Säurelabilität
konnte von POMMERENKE auch für S-tert-Butylsulfoximine beobachtet werden.42
Desweiteren könnten für die cyclischen Sulfoximine sterische Gründe angeführt
werden, die eine weitere Funktionalisierung in der ortho-Position verhindern.
47
62 63
Li-47
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3.5 Umlagerung der ortho-lithiierten a-dialkylierten cyclischen
Sulfoximine
Aus den Versuchsergebnissen der ortho-Funktionalisierung (vgl. Abschnitt 3.4.6)
des dialkylierten Sulfoximins 47 wurde gefolgert, daß eine mögliche sterische
Hinderung durch die raumerfüllende Benzylgruppe ein Faktor zum Mißlingen
dieser Funktionalisierung sei. Hieraus resultierte die Idee, die dimethylierten
cyclischen Sulfoximine 49 und 50 in diese Reaktion einzusetzen.
Bei den Versuchen zur ortho-Funktionalisierung konnte bei den dimethylierten
cyclischen Sulfoximinen 49 und 50 die Bildung eines neuen Produktes beobachtet
werden.
Während der Metallierung des Sulfoximins 50 mit 1.1 Äquivalenten nButyllithium
bei -50 °C in wfr. THF fiel nach Aufwärmen auf Raumtemperatur während des
Rührens ein gelber Feststoff aus, der nach wäßriger Aufarbeitung das
Umlagerungsprodukt 67 in einer Aubeute von 60 % ergab. Die Struktur des
Produktes 67 konnte anhand von NOE- und HMQC-spektroskopischen
Untersuchungsmethoden verifiziert werden. Auch für das dimethylierte cyclische
Fünfringsulfoximin 49 wurde ein analoges Umlagerungsprodukt 66 nach wäßriger
Aufarbeitung in einer Ausbeute von 84 % gefunden (Abbildung 36).
Die Umlagerungsprodukte 66 und 67 erwiesen sich als Heterobicyclen. Die
Reihenfolge der Kohlenstoffatome des ehemaligen cyclischen Sulfoximins war
nicht verändert, die Schwefel-Stickstoff-Bindung war aufgebrochen, das
Stickstoffatom hatte die ortho-Position zur Sulfoxidgruppe eingenommen. Das
Umlagerungsprodukt 66 des Fünfringsulfoximins 49 gehört als 1,5-Thiazepin-
sulfoxid zur Gruppe der 1,5-Benzothiazepine, welche für ihre biologische Aktivität
bekannt und Gegenstand aktueller Forschung sind. 43,44
Von dem Umlagerungsprodukt 66 konnten durch Kristallisation aus Dichlormethan
für eine Röntgenstrukturanalyse82 geeignete Einkristalle erhalten werden.
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Abbildung 36: Umlagerung der ortho lithiierten a-dimethylierten cyclischen
Fünf- und Sechsringsulfoximine 49 und 50.
Durch Messung der Friedel-Paare und Auswertung der anomalen
Röntgenbeugung konnte als Absolutkonfiguration für das Schwefelatom die R-
Konfiguration bestimmt werden. Die Umlagerungsreaktion verlief somit unter
Inversion der Konfiguration am Schwefelatom (Abbildung 37).
49; n = 1
50; n = 2
66; n = 1
67; n = 2
Li-49; n = 1
Li-50; n = 2
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Abbildung 37: SCHAKAL-Darstellung der Kristallstruktur des Sulfoximins
66.63
Das Umlagerungsprodukt 66 liegt im Kristall in einer leicht verzerrten
Sesselkonformation vor, in dem das Sauerstoffatom die pseudoäquatoriale
Position einnimmt. Die leichte Verzerrung ist durch dipolare Wechselwirkung45 und
anhand der gefundenen Wasserstoffbrückenbindung zwischen dem Sulfoxid-
Sauerstoffatom und dem Amid-Wasserstoffatom erklärbar (Abbildung 38).
Abbildung 38: Intermolekulare Wasserstoffbrückenbindung des
Umlagerungsprodukts 66 im Kristall.
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Das Schwefelatom befindet sich in einer leicht verzerrt tetraedrischen Anordnung,
die Bindungswinkel zu benachbarten Atomen betragen zwischen 104.5 und
106.5 ° und sind daher gegenüber dem idealen Tetraederwinkel von 109.5 ° ein
wenig eingeengt. Die S-O-Bindungslänge beträgt 149.7 pm, was mit einem
doppelt gebundenen Sauerstoff übereinstimmt. Ebenfalls in Übereinstimmung mit
typischen Ca-S-Bindungslängen ist der gefundene Wert von 184.0 pm für die S-C5
Bindung.
Tabelle 3: Ausgewählte Bindungslängen, Bindungswinkel und Diederwinkel
des Umlagerungsproduktes 66.
Bindungslängen Bindungswinkel Diederwinkel
S-O 149.7(3) pm O-S-C1 105.5(2) ° O-S-C5-C4 76.7 (3) °
S-C1 179.3(4) pm O-S-C5 106.5(2) ° C1-S-C5-C4 54.0(3) °
S-C5 184.0(4) pm C1-S-C5 104.5(2) ° N-C3-C4-C5 -73.1(5) °
N-H 84.6(3) pm N-C3-C4 113.8(4) ° C4-C3-N-C2 93.1(5) °
N-C2 138.3(6) pm H-N-C2 116.3(3) ° C3-C4-C5-C11 176.2(4) °
C3-N 147.7(5) pm H-N-C3 101.6(4) ° C3-N-C2-C1 119.4(4) °
3.5.1 Versuche zur Umlagerung weiterer Sulfoximine
Weiterhin wurde in dieser Arbeit versucht, weitere Sulfoximine umzulagern, wie es
für die dimethylierten Fünf- und Sechsringsulfoximine 49 und 50 möglich war. Für
verschiedene in a-Stellung substituierte Verbindungen des Sechsringsulfoximins
konnte nach erfolgter ortho-Lithiierung bei -78° C keine analoge
Umlagerungsreaktion beobachtet werden. Die Litihiosulfoximine o-Li-47 und
o-Li-48 wurden durch Metallierung von 47 und 48 mit nButyllitihum erzeugt, für 24
h bei Raumtemperatur gerührt und eine mögliche Umlagerung über DC-Kontrolle
verfolgt. Diese konnte für beide Sulfoximine nicht beobachtet werden und nach
wäßriger Aufarbeitung wurden die Eduktsulfoximine 47 und 48 in quantitativen
Ausbeuten zurückerhalten, es konnten keine analogen Umlagerungsprodukte
isoliert werden (Abbildung 39).
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1.1 Äq. nBuLi; 
THF; -78 °C
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Abbildung 39: Versuche zur Umlagerung der disubstituierten cyclischen
Sulfoximine o-Li-47 und o-Li-48.
Ebenfalls wurde versucht, das ortho-litihierte N-Methyl-S-tbutyl-sulfoximin o-Li-8
unter gleichen Reaktionsbedingungen umzulagern. Nach Metallierung von 8 durch
nButyllithium und 24 h Rühren von o-Li-8 bei Raumtemperatur trat keine
Umlagerungsreaktion auf, es konnte nach Metallierungssequenz und wäßriger
Aufarbeitung nur das Edukt zurückgewonnen werden (Abbildung 40). Das
Sulfoximin 8 wurde schon von MÜLLER in der ortho-Metallierung und
ortho-Funktionalisierung eingesetzt. Hierbei wurde eine Säure- bzw. Basenlabilität
des ortho-funktionalisierten Sulfoximins 11 festgestellt, da nach der ortho-
Methylierung hauptsächlich die Sulfinamide 12 und 13 isoliert werden konnten
(vgl. Abschnitt 1).
47; R1 = Me; R2 = Bn
48; R1 = Bn; R2 = Me
Li-47; R1 = Me; R2 = Bn
Li-48; R1 = Bn; R2 = Me
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Abbildung 40 : Versuch zur Umlagerung des Sulfoximins 8.
3.6 Untersuchungen zum Umlagerungsmechanismus
Die Umlagerung der ortho-lithiierten dimethylierten cyclischen Sulfoximine Li-49
und Li-50 zu 66 bzw. 67 war überraschend und bislang noch nicht beobachtet
worden. Deshalb wurden Untersuchungen durchgeführt, um ein Model für den
Umlagerungsmechanismus zu entwickeln.
EISCH46 beobachtete für Benzolsulfonsäurefluorid, Benzolsulfonsäurephenylester
und N-Arylphenylsulfonamid 76 nach ortho-Lithiierung zu 77 mit 1,3-Eliminierung
des Lithiumsalzes die Entstehung einer ortho-SulfoniumphenylidZwischenstufe 78,
welche eine Reihe von Substitutionen, Cycloadditionen und
Umlagerungsreaktionen einging (Abbildung 41).
8 Li-8
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Abbildung 41: Umlagerung nach EISCH.
3.6.1 Umlagerung mit deuterierender Aufarbeitung
Bei den dimethylierten Lithiosulfoximinen o-Li-49 und o-Li-50 wurde die
Umlagerung bei Erwärmung auf Raumtemperatur beobachtet. Nach der
Metallierung von 50 bei -78 °C und Rühren von o-Li-50 bei Raumtemperatur
konnte das Ausfallen eines Feststoffes beobachtet werden. Bei Aufarbeitung mit
Deuteroessigsäure wurde eine 94 %ige Deuterierung von 67 in ortho-Position zum
Stickstoffatom beobachtet (Abbildung 42). Die Zuordnung der Signale im 1H-NMR-
Spektrum erfolgte durch Inkrementenrechnung des 1H-NMR-Simulationsprogramm
der Firma ACD/Labs.47 Es war nicht möglich, die 1H-NMR-Signale der beiden
ortho-Positionen, erstens zum Stickstoff zweitens zum Schwefel, durch weitere
NMR-spektroskopische Methoden eindeutig zuzuordnen. Die Position des
Resonanzsignals des Wasserstoffatoms in ortho-Position zum Stickstoffatom
76 77
78b 78a
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scheint aber auch durch den aus dem Anisotropieeffekt der Sulfinylgruppe
resultierenden Tieffeldshift für das ortho zum Schwefelatom stehende
Wasserstoffatom gesichert.48
Wurde das dimethylierte Fünfringsulfoximin 49 bei -78 °C unter Bildung von
o-Li-49 metalliert und bei gleicher Temperatur mit Deuteroessigsäure versetzt,
erfolgte keine Umlagerung. Es wurde mit 90 %iger Ausbeute eine ³95 %ige
Deuterierung in ortho-Position des Eduktsulfoximins D-49 gefunden. Analoges
wurde für das Sechsringsulfoximin 50 gefunden. Bei Metallierung von 50 und
Deuterierung von o-Li-50 bei -78 °C konnte mit 84 %iger Ausbeute eine ³ 95 %ige
Deuterierung in ortho-Position des Eduktsulfoximins D-50 beobachtet werden.
Wurde das Sechsringsulfoximin 50 bei -78 °C unter Bildung von o-Li-50 metalliert
und dieses auf Raumtemperatur erwärmt, führte die Aufarbeitung mit
Deuteroessigsäure zu dem Umlagerungsprodukt D-67 in 60 %iger Ausbeute mit
einem Deuterierungsgrad von 66 % in der ortho-Position (Abbildung 42). Gleiches
wurde für das Fünfringsulfoximin 49 beobachtet, nach der Metallierungssequenz
von 49 zu o-Li-49 und anschließender Aufarbeitung mit Deuteroessigsäure
resultierten 84 % D-66 mit einem Deuterierungsgrad von 94 % in der ortho-
Position (Tabelle 4).
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1. -78 °C; 1.1 Äq. nBuLi;
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Abbildung 42: Umlagerung mit deuterierender Aufarbeitung.
Tabelle 4: Umlagerung mit deuterierender Aufarbeitung.
Versuch Sulfoximin Ausbeute (%) Deuterierungsgrad
(%)
1 49 60 66
2 50 84 94
49; n = 1
50; n = 2
D-66; n = 1
D-67; n = 2
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Versuche, die entstandenen Umlagerungsprodukte 66 und 67 bei
Raumtemperatur zu metallieren und deuterierend aufzuarbeiten, um weitere
Informationen über den Deuterierungsmechanismus zu erhalten, wurden
durchgeführt. Hierzu wurden die Umlagerungsprodukte 66 und 67 in THF gelöst,
mit 1.1 Äquivalenten nButyllithium zu Li-66 und Li-67 umgesetzt und deuteriert. Es
konnte keine Deuterierung in ortho-Stellung gefunden werden. Weitere
Metallierungsexperimente (vgl. Abschnitt 3.6.2) zeigten, daß das im Vergleich zur
ortho-Position acidere Proton am Stickstoff durch Deuterium ersetzt wurde
(Abbildung 43). Da im Anschluß aber eine wäßrige Aufarbeitung durchgeführt
wurde, tauschte das Deuteriumatom gegen ein Wasserstoffatom aus und konnte
so im 1H-NMR-Spektrum nicht nachgewiesen werden.
1.1 Äq. nBuLi
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Abbildung 43: Versuch zur direkten Deuterierung der Umlagerungsprodukte
66 und 67.
Diese Ergebnisse zur Deuterierung der Umlagerungsprodukte 66 und 67 stehen
im Gegensatz zu den Ergebnissen bei der deuterierenden Aufarbeitung. Hierbei
66; n = 1
67; n = 2
Li-66; n = 1
Li-67; n = 2
D-66; n = 1
D-67; n = 2
66; n = 1
67; n = 2
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konnte das jeweilige Umlagerungsprodukt D-66 und D-67 in Ausbeuten von 60 bis
84 % und mit einem Deuterierungsgrad von 66 bis 84 % erhalten werden. Da
jedoch bei dem Versuch zur Deuterierung des Umlagerungsproduktes 67 und
weiteren Metallierungsexperimenten (vgl. Abschnitt 3.6.2) gezeigt werden konnte,
daß das Proton am Stickstoff eine höher Acidität als das Proton in ortho-Position
besitzt, können die Ergebnisse bei der deuterierenden Aufarbeitung unter
Verwendung von 1.1 Äquivalenten nButyllithium nicht erklärt werden.
Auch nach Metallierung von 67 mit 2.2 Äquivalenten nButyllithium und
deuterierender Aufarbeitung konnte keine Deuterierung in ortho-Position gefunden
werden (Abbildung 44). Bei diesem Versuch wurde von einer Dimetallierung
sowohl am Stickstoff als auch in der ortho-Position ausgegangen, dies konnte
experimentell aber nicht nachgeweisen werden. Es resultierte das nicht in ortho-
Position deuterierte Umlagerungsprodukt 67.
2.2 Äq. nBuLi
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Abbildung 44: Metallierung von 67 mit 2.2 Äq. nButyllithium in THF bei RT.
3.6.2 Untersuchung zur Umlagerung der Litihiosulfoximine o-Li-49 und
o-Li-50 mittels NMR-Spektroskopie
Um weitere Informationen über den Umlagerungsmechanismus zu erhalten,
wurden NMR-spektroskopische Methoden eingesetzt. Hierzu wurde das
Sulfoximin 49 bei -78 °C durch Deprotonierung mit nButyllithium in D8-THF in das
entsprechende Lithiumsalz o-Li-49 überführt. Die Lösungen des ortho-lithiierten
Sulfoximins wies eine tiefrote Färbung auf. Zur NMR-spektroskopischen
Untersuchung wurde die Probe in ein NMR-Rohr gefüllt und abgeschmolzen. Das
Spektrum von o-Li-49 zeigte bei -78 °C einen einzigen Signalsatz. Aus dem
Vergleich der Signalsätze der 1H-NMR- und 13C-NMR-Spektren des Edukts 49 und
67
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lithiierten Verbindung o-Li-49 bei Raumtemperatur wurde die ortho-Metallierung
deutlich. Das Raumtemperatur-Spektrum des Lithiosulfoximins o-Li-49 wurde
durch Erwärmung der auf -78 °C gekühlten Probe auf Raumtemperatur und
sofortiger Messung bei dieser Temperatur erhalten.
Tabelle 5: 1H- und 13C-NMR-Daten des Sulfoximins 49 und Lithiosulfoximins
o-Li-49 in D8-THF bei RT.
O N
S
 1 Äq. nBuLi
Me Me
1 2
3
4
5
6
7
8
9
10 11
O N
S
Me Me
1 2
3
4
5
6
7
8
9
10 11
Li
D8-THF
Kern Sulfoximin
dS [ppm]
Anion dA
[ppm]
D(dA-dS) Kern Sulfoximin
dS [ppm]
Anion dA
[ppm]
D(dA-dS)
2-Ha 1.91 1.95 0.04 C-1 65.20 64.84 -0.36
2-Hb 2.09 2.24 0.15 C-2 39.32 39.25 -0.07
3-Ha 3.47 3.53 0.06 C-3 51.07 49.88 -1.19
3-Hb 3.65 3.53 -0.12 C-4 137.18 145.81 8.63
5-H 7.82 7.60 -0.22 C-5 130.89 127.18 -3.71
6-H 7.42 6.90 -0.52 C-6 128.57 123.10 -5.47
7-H 7.51 6.97 -0.54 C-7 132.93 127.86 -5.07
8-H 7.42 7.99 0.57 C-8 130.89 142.09 11.2
9-H 7.82 C-9 130.89 202.97 72.08
10-H 1.33 1.44 0.11 C-10 23.14 23.97 0.83
11-H 0.75 0.95 0.2 C-11 21.76 22.40 0.64
Untersuchungen von GAIS ET AL.36 an ortho, a-dilithiierten Alkyl-Phenyl-Sulfonen
zeigten charakteristische Veränderungen im Vergleich zu den neutralen Sulfonen
49 o-Li-49
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in den chemischen Verschiebungen des 13C-NMR-Spektrums auf. So konnte bei
Austausch des Protons gegen das Lithiumatom für das betreffende ortho-
Kohlenstoffatom eine Tieffeldverschiebung von Dd = 52 bis 55 ppm gefunden
werden. Auch die benachbarten ipso- bzw. meta-Kohlenstoffatome wiesen eine
Tieffeldverschiebung von Dd = 11 bis 19 ppm auf .
Dieser Effekt wurde auch für das Lithiosulfoximin o-Li-49 beobachtet. Für das
Signal des Kohlenstoffatoms C-9 konnte eine signifikante Tieffeldverschiebung
von Dd = 72 ppm gefunden werden, die Resonanzsignale der Kohlenstoffatome
C-4 und C-8 zeigten ebenfalls eine Tieffeldverschiebung von Dd = 8 bis 11 ppm
auf (Abbildung 45).
Abbildung 45 : 13C-NMR-Spektrum (ausschnittsweise) des Lithiosulfoximins
o-Li-49 in D8-THF bei -78 °C.
Ausgehend von dieser Zuordnung wurde anhand von HMQC-Spektren die
Zuordnung der 1H-NMR-Signale vorgenommen. Hier konnte eine
Tieffeldverschiebung von Dd = 0.57 ppm für das Signal des Wasserstoffatoms 8-H
gefunden werden, während die restlichen Resonanzsignale der aromatischen
Protonen 5-H, 6-H, 7-H eine Hochfeldverschiebung von Dd = -0.22 bis -0.54 ppm
erfuhren (Abbildung 46).
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Abbildung 46: 1H-NMR-Spektrum (ausschnittsweise) des Lithiosulfoximins
o-Li-49 in D8-THF bei RT.
Von der Probe des Litihiosulfoximins o-Li-49 wurden in verschieden
Zeitabständen 1H-NMR- und 13C-NMR-Spektren aufgenommen, um NMR-
spektroskopisch die Umlagerung zeitlich zu verfolgen. Nach 12 h bei
Raumtemperatur wurde aus dem 1H-NMR-Spektrum die Bildung einer neuen
Spezies aus dem Signalsatz des Lithiosulfoximins o-Li-49 im aromatischen
Bereich deutlich (Abbildung 47). Durch ein GMQCOSY-Spektrum konnte gezeigt
werden, daß die Resonanzsignale der Protonen untereinander verknüpft waren
und das für ein lithiiertes Umlagerungsprodukt Li-66 zu erwartende
Kopplungsmuster aufwiesen.
8-H
5-H
7-H
6-H
9           8          7         6
O N
S
Me Me
1 2
3
4
5
6
7
8
9
10 11
Li
o-Li-49
52
Abbildung 47: 1H-NMR-Spektrum (ausschnittsweise) des Lithiosulfoximins
o-Li-49 (a) und Li-66 (b) in D8-THF bei RT.
Nach 2 Tagen konnte im 1H-NMR-Spektrum der Probe von o-Li-49 der
charakteristische Signalsatz im aromatischen Bereich für das Lithiosulfoximin
o-Li-49 nicht mehr nachgewiesen werden, es lagen Resonanzsignale des
lithiierten Umlagerungsprodukts Li-66 und Signale eines Nebenprodukts vor
(Abbildung 48). Das Nebenprodukt zeigte separierte Signale im Bereich von 7 bis
8 ppm für einen monosubstituierten Aromaten. Weiterhin konnten im Bereich von
0 bis 2 ppm zwei Singuletts für zwei neue Methylgruppen aufgezeigt werden.
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Abbildung 48: 1H-NMR-Spektrum (ausschnittsweise) des Umlagerungs-
produkts Li-66 (b) und des Nebenproduktes (Np) in D8-THF bei RT.
Aus der mit Deuteroessigsäure aufgearbeiteten NMR-Probe konnte nach
säulenchromatographischer und HPLC-Aufreinigung als Nebenprodukt das
Phenylsulfinsäureamid 79 isoliert werden. Der lithiierten Form des Sulfinamids 79
können die Signale des entstandenen Nebenproduktes zugeordnet werden.
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Abbildung 49 : Phenylsulfinsäureamid 79.
Anhand dieser Untersuchungen konnte gezeigt werden, daß sich das
Lithiosulfoximin o-Li-49 in THF bei Raumtemperatur in das metallierte
Umlagerungsprodukt Li-66 umlagert. Weiterhin kann das Lithiosulfoximin o-Li-49
in einer Nebenreaktion zum lithiierten Phenylsäureamid Li-79 umlagern.
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Da von den metallierten Umlagerungsprodukten keine NMR-spektroskopischen
Vergleichsdaten vorlagen, wurde zum Vergleich das Umlagerungsprodukt 67
lithiiert und NMR-spektroskopisch untersucht.
Das Umlagerungsprodukt 67 wurde in THF bei Raumtemperatur durch
Deprotonierung mit nButyllithium in das entsprechende Lithiumsalz Li-67 überführt
und in D8-THF gelöst. Die Lösung des lithiierten Umlagerungsprodukt wies eine
braun-rote Färbung auf und wurde zur NMR-spektroskopischen Untersuchung in
ein NMR-Rohr gefüllt und abgeschmolzen. Das 1H-NMR-Spektrum zeigte bei
Raumtemperatur einen einzigen Signalsatz für das lithiierte Umlagerungsprodukt
Li-67. Aus dem Vergleich der Signalsätze der 1H-NMR- und 13C-NMR-Spektren
der neutralen und lithiierten Verbindung bei Raumtemperatur wurde die
Metallierung am Stickstoff deutlich.
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Tabelle 6: 1H- und 13C-NMR-Daten des Umlagerungsproduktes 67 und
Lithioumlagerungsproduktes Li-67 in D8-THF bei RT.
N
S
Me
Me
O
H
1
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13
1 Äq. n-BuLi
D8-THF
N
S
Me
Me
O
Li
1
2
3
4
5
6
7
8
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10 11
12
13
Kern Sulfoximin
dS [ppm]
Anion dA
[ppm]
D(dA-dS) Kern Sulfoximin
dS [ppm]
Anion dA
[ppm]
D(dA-dS)
2-H 1.85 2.05 0.20 C-1 63.40 64.76 1.36
3-H 1.55 1.55 0 C-2 29.00 30.92 1.92
4-Ha 3.10 3.42 0.32 C-3 34.79 35.52 0.73
4-Hb 3.69 4.03 0.34 C-4 44.47 49.65 5.18
7-H 6.41 6.39 -0.02 C-6 148.20 162.35 14.15
8-H 6.51 6.54 0.03 C-7 115.01 120.41 5.4
9-H 6.92 5.73 -1.19 C-8 130.54 128.93 -1.61
10-H 7.50 7.34 -0.15 C-9 115.15 103.12 -12.03
12-H 1.34 1.51 0.17 C-10 125.97 125.29 -0.68
13-H 0.74 0.97 0.23 C-11 120.90 112.42 -8.48
C-12 22.65 23.69 1.04
C-13 18.19 18.70 0.51
Untersuchungen von JACKMAN49 an Lithium-Indolinen in Lösung zeigten
charakteristische Veränderungen in den chemischen Verschiebungen des 13C-
NMR-Spektrums der betreffenden Substanzen im Vergleich zur NH-Säure auf.
Hierbei zeigten die chemischen Verschiebungen im 13C-NMR Spektrum für die
Kohlenstoffe des Lithiumindolins Li-80 folgende Werte:
67 Li-67
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Abbildung 50: 13C-NMR Verschiebungen für Indolin Li-80 bei
Raumtemperatur in THF nach JACKMAN.
Aus den chemischen Verschiebungen für das Lithiumindolin 80 wird das stark im
Tieffeld liegende Signal des Kohlenstoffatoms C-1 und die im Hochfeld liegenden
Signale der Kohlenstoffatome C-2 und C-4 deutlich. Die Elektronendichte am
Stickstoffatom führt zur Entschirmung des Signals des Kohlenstoffatoms C-1,
während besonders das Signal des Kohlenstoffatoms C-4 eine Abschirmung durch
Delokalisierung der negativen Ladung am Stickstoff erfährt.
Abbildung 51 : 13C-NMR-Spektrum (ausschnittsweise) des lithiierten
Umlagerungsprodukt Li-67 in D8-THF bei RT.
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Das lithiierte-Umlagerungsprodukt Li-67 zeigte für das Signal des
Kohlenstoffatoms C-6 eine starke Tieffeldverschiebung von Dd = 14.15 ppm und
für die Signale der Kohlenstoffatome C-9 und C-11 eine starke
Hochfeldverschiebung von Dd = -12.03 ppm und Dd = -8.48 ppm. Eine kleinere
Tieffeldverschiebung wiesen die Resonanzsignale für C-4 und C-7 von
Dd = 5.18 ppm und Dd = 5.4 ppm auf. Dies steht in guter Übereinstimmung mit den
Befunden von JACKMAN und deutet auf negative Ladung am Stickstoff. Die Signale
der dem Stickstoff benachbarten Kohlenstoffatome C-4 und C-7 zeigten eine
leichte Entschirmung durch die Abnahme der Ladungsdichte an. Das Signal des
Kohlenstoffatoms C-11 zeigte eine Hochfeldverschiebung, welches eine Zunahme
der Ladungsdichte am Kohlenstoffatom C-11 durch die Delokalisierung des zu der
negativen Ladung in Konjugation stehenden p-Elektronensystems des Aromaten
bedeutet.
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Abbildung 52: 1H-NMR-Spektrum (ausschnittsweise) des lithiierten-
Umlagerungsprodukts Li-67 in D8-THF bei RT.
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Aus dem 1H-NMR-Spektrum des lithiierten Umlagerungsprodukts Li-67 konnte die
signifikante Hochfeldverschiebung des Signals der Wasserstoffatome an C-9 um
Dd = -1.19 ppm aufgezeigt werden, welche durch die aus der Delokalisierung der
negativen Ladung resultierende Abschirmung zu erklären ist (Abbildung 52).
Dieser charakteristische Hochfeldshift konnte auch im 1H-NMR-Spektrum des
litihiierten Umlagerungsprodukts Li-66 beobachtet werden (Abbildung 47).
3.6.3 Betrachtungen zum Mechanismus der Umlagerung
Aus den Untersuchungen zum Mechanismus der Umlagerung ging hervor, daß
zwei definierte Zwischenprodukte innerhalb der Umlagerung vorliegen. Anhand
geeigneter Deuterierungs- und Metallierungsversuche konnte gezeigt werden, daß
die Sulfoximine bei tiefen Temperaturen in der ortho-Position metalliert werden.
Weiterhin wurde dieser Befund anhand NMR-spektroskopischer Untersuchungen
des Lithiosulfoximins Li-49 gesichert.
Es wurde durch Untersuchungen der NMR-Probe des Lithiosulfoximins Li-49
gezeigt, daß sich die ortho-lithiierte Spezies bei Raumtemperatur umlagert, was
aus dem 1H-NMR-Spektrum besonders signifikant im aromatischen Bereich
aufgezeigt werden konnte. Anhand des Vergleichspektrums der analogen am
Stickstoffatom metallierten Umlagerungsverbindung Li-67 wurde bewiesen, daß
diese Verbindung im 1HNMR-Spektrum das typische Kopplungsmuster aufweist,
wobei die Resonanzsignale der aromatischen Protonen eine charakteristische
Hochfeldverschiebung erfahren. Hieraus wurde geschlossen, daß die Umlagerung
bei Metallierung bei tiefen Temperaturen mit einer Lithiierung in ortho-Position
beginnt.
Weiterhin können diese ortho-lithiierten Verbindungen Li-49 und Li-50 über
Koordination des freien Elektronenpaares am Stickstoff stabilisiert werden. Nach
möglicher Eliminierung eines Lithiosulfinamidats 68 unter Bildung eines Arins,
könnten diese Spezies rekombinieren. Diese Reaktion würde über ein penta-
koordiniertes Schwefelatom verlaufen und eine Erklärung für die Inversion der
Konfiguration am Schwefelatom geben (Abbildung 53).
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Abbildung 53: Postulierter Mechanismus der Umlagerung der dialkylierten
cyclischen Sulfoximine.
Ein Nachteil dieses Mechanismus ist allerdings die fehlende Information über eine
weitere, sich der Umlagerung anschließende ortho-Metallierung, die bei der
Aufarbeitung mit Deutereoessigsäure beobachtet werden konnte. Dieser
Sachverhalt kann durch diesen Mechanismus nicht erklärt werden, jedoch konnte
auch durch Metallierungs- und Deuterierungsexperimente dieser Effekt nicht
ausreichend geklärt werden (vgl. Abschnitt 3.6.1).
49; n = 1
50; n = 2
Li-49; n = 1
Li-50; n = 2
Li-66; n = 1
Li-67; n = 2
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4 Enantioselektive 1,4-Addition mit cyclischen
Sulfoximinen als Liganden
4.1 Einleitung
Die konjugierte Addition von Organometall-Reagenzien an a, b-ungesättigte
organische Substrate ist eine wichtige und gut untersuchte Methode, um
strukturell komplexe Moleküle darzustellen.50
Enantioselektive konjugierte Additionen von Organokupferverbindungen wurden
auf zwei verschiedene Arten realisiert. Entweder wurde ein chiraler nicht
übertragbarer Ligand51 oder ein externer chiraler Ligand52 verwendet. Die
Übertragbarkeit von Liganden53, die während der Reaktion nicht auf das Substrat
übertragen werden, hängt dabei offenbar vom pKA-Wert der konjugierten Säure
des anionischen Restes ab.54 Mit einem chiralen nicht zu übertragende Rest kann
man in einem Reaktionsschritt zu einem enantiomerenangereicherten Produkt
gelangen (Abbildung 54).
R3
R1 R2
O
R4
"R(L*)CuLi"
*
R2
R3
R1
R
R4
O
L* = chiraler Ligand
Abbildung 54: Enantioselektive 1,4-Addition mit Cupraten.
Bei den chiralen Liganden handelte es sich unter anderem um Alkoxide55 oder
Amide56, so daß chirale Heterocuprate gebildet wurden. Als externe Liganden
können nicht-kovalent gebundene Liganden wie Phosphane57 verwendet werden
oder man führt die Reaktion mit einem achiralen Reagenz und einer katalytischen
Menge eines chiralen Komplexes durch. Sehr gute Ergebnisse erzielte mit dieser
Strategie in neuerer Zeit FERINGA (vgl. Abschnitt 5).23
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BUND5 hatte durch Verwendung des vom N,S-Dimethyl-S-phenylsulfoximin (2)
abgeleiteten Anions schon gezeigt, daß es prinzipiell möglich ist, durch
Verwendung eines Sulfoximin-Anions die konjugierte Addition enantioselektiv
durchzuführen. Bekannt war die Verwendung von Sulfonyl- bzw. Sulfinyl-Anionen
als nicht-übertragbare Liganden bei unselektiven 1,4-Additionen.54
BOßHAMMER untersuchte den Einsatz von Sulfoximin-Anionen als nicht-
übertragbare carbanionische chirale Liganden und setzte bei der enantioselektiven
1,4-Addition mit Sulfoximin-Cupraten unter anderem cyclische Sulfoximine ein, die
in a-Stellung zum Schwefel einen weiteren Substituenten enthielten. Diese wurden
ausgehend von Kupferiodid und nButyllithium in ein Cuprat-Reagenz überführt und
mit verschiedenen Substraten umgesetzt. Das Sulfoximin Anion konnte außer
über den a-Kohlenstoff - syn oder anti zum Sulfoximinsauerstoff – auch über den
Sauerstoff oder den Stickstoff an das Kupferatom gebunden sein. Das beste
Ergebnis in der konjugierten Addition gelang mit dem Sulfoximin 29 in der Addition
eines nButylrestes an 2-Cyclohexenon mit einem ee-Wert von 99 % und einer
Ausbeute von 90 % (Abbildung 55).
O
nBuLi(S*)CuLi•Li
THF; 2 h; -78 °C
O
nBu
mit S*: O N
S
Me
Me
Me
ee = 99 %
90 %
Abbildung 55: Enantioselektive 1,4-Addition von nButyl an Cyclohexenon
mit Hilfe eines von 29 abgeleiteten Sulfoximin-Cuprates.
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Das bei dieser Reaktion eingesetzte Sulfoximin 29 konnte nach der 1,4-Addition
nur als Mischung der Diastereomeren 29 und 60 im Verhältnis von 45 : 55
zurückerhalten werden. Da das epimere Sulfoximin 60 in den Metallierungs- und
Deuterierungsversuchen eine andere Reaktivität aufzeigte, und neben der a- auch
immer eine ortho-Metallierung nachzuweisen war, konnte diese
Diastereomerenmischung nicht mehr in die 1,4-Addition eingesetzt werden.
4.2 Einsatz cyclischer Sulfoximine in die enantioselektive
konjugierte Addition
Die in dieser Arbeit synthetisierten cyclischen Lithiosulfoximine wurden in die
konjugierte 1,4-Addition eingesetzt. Hierbei konnten drei Arten der Sulfoximine
dargestellt werden, die an jeweils verschiedenen Positionen metalliert wurden. Die
Sulfoximine 8 und 47 wurden in ortho-Position metalliert, diese Sulfoximinanionen
können nicht epimerisieren und können nach der Additionsreaktion zurückerhalten
werden (Abbildung 56).
O N
S
Me
O N
S
Me
Li Li
Abbildung 56: ortho-Lithiosulfoximine Li-8 und Li-47.
Das gleiche gilt für die Sulfoximine 55 und 56, diese wurden an der Methylgruppe
des ortho-methylierten S-Phenylringes metalliert. Zuletzt wurden die Sulfoximine
14 und 29 eingesetzt, bei denen es sich um BOßHAMMER Sulfoximine handelt,
welche in a-Stellung zum Schwefel metallierbar sind (Abbildung 57).
Li-8 Li-47
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Abbildung 57: Lithiosulfoximine für asymmetrische 1,4-Addition.
Um die Ergebnisse miteinander vergleichen zu können, wurde als standardtisierte
Testreaktion die Addition eines nButylrestes an 2-Cyclohexenon als Substrat
ausgewählt. Die Sulfoximine wurden in THF gelöst und mit einem Äquivalent
nButyllithium deprotoniert. Anschließend wurden die Lithiosulfoximine bei 0 °C mit
einem Äquivalent Kupferiodid versetzt und 15 Minuten gerührt, um durch
Transmetallierung die entsprechende Organokupfer-Verbindung zu erzeugen.
Nach Abkühlung der Mischung auf -78 °C wurde mit einem zweiten Äquivalent
nButyllithium versetzt und weitere 15 Minuten bei 0 °C gerührt. Das so hergestellte
Cupratreagenz wurde nun bei -78 °C mit 0.9 Äquivalenten des Substrates
2-Cyclohexenon 69 versetzt und die Reaktionslösung zwei Stunden bei dieser
Temperatur gerührt. Die Ergebnisse wurden in Tabelle 7 zusammengefaßt.
Li-29 Li-14
o-Li-56
o-Li-55
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Tabelle 7: Darstellung von 3-nButylcylohexanon (70) mit von cyclischen
Litihiosulfoximinen abgeleiteten Sulfoximin-Cupraten.
Sulfoximin Reaktionszeit Ausbeute [%] ee [%] Absolutkonf.
8 2.5 h 80 0
47 2.5 h 98 38 S
55 2.5 h 81 6 R
56 2.5 h 76 13 R
14 2.5 h 86 22 S
29 2.5 h 84 21 S
29 2.5 h 80 30 S
Mit dem Sulfoximin 8, welches als arylisches Anion in die Addition eingesetzt
wurde, erhielt man nach Aufarbeitung der Reaktionsmischung in einer Ausbeute
von 80 % das racemische 1,4-Additionsprodukt rac-70. Mit einer Ausbeute von
98 % und einem ee-Wert von 38 % des Additionsproduktes (S)-70 erwies sich das
cyclische Sulfoximin 47 als erfolgreicher in der konjugierten Addition. Das
cyclische in ortho-Position metallierte Sechsringsulfoximin-Anion mit Methyl-
Benzyl-Substitutionsmuster in a-Stellung zum Schwefel o-Li-47 konnte bei sehr
guter Ausbeute an Additionsprodukt einen moderaten ee-Wert erzielen. Dieses
Experiment zeigte zum ersten Mal die Anwendung eines arylischen
Sulfoximinanions in der konjugierten Addition auf. Das ebenfalls als arylisches
Anion in die Addition eingesetzte N-Methyl-S-tbutylsulfoximinanion Li-8 lieferte
das 1,4-Addukt 70 in guter Ausbeute, zeigte jedoch keine Enantioselektivität
(Abbildung 56).
Die beiden in der ortho-Methyl-position metallierbaren Sulfoximine 55 und 56
wurden ebenfalls in die Addition eingesetzt. Die Sulfoximine lieferten bei
Ausbeuten von 76 bis 81 % ee-Werte von 6 bis 13 % an Additionsprodukt (R)-70.
Bei diesen Tosylanionen resultierte bei guten Ausbeuten ein schlechter ee-Wert
mit einem zu den bisher eingesetzten Sulfoximinen entgegengesetzt konfigurierten
Additionsprodukt (Abbildung 57).
Ebenfalls eingesetzt wurden die Sulfoximine 14 und 29, mit denen BOßHAMMER
Versuche zur Addition unternommen hatte (Abbildung 57). Das Sulfoximin 14
lieferte bei einer Ausbeute von 86 % das Produkt (S)-70 mit einem ee-Wert von
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22 %. Dies entspricht den von BOßHAMMER gefundenen Werten einer Ausbeute
von 95 % und einem ee-Wert von 20 %. Auffällig ist jedoch die unterschiedliche
Konfiguration des Additionsproduktes; während BOßHAMMER die R-Konfiguration
ermittelte, wurde in diesem Fall die S-Konfiguration gefunden. Die ee-Werte
wurden durch Gaschromatographie an einer g-Cyclodextrinsäule bestimmt, die
Absolutkonfiguration ergab sich durch Vergleich des Vorzeichens des Drehwertes
mit Literaturdaten.86 Für das Sulfoximin 29, mit dem BOßHAMMER die besten
Ergebnisse erzielen konnte, wurde jedoch nur ein ee-Wert von 21 bis 30 %
erhalten. Auch nach Überprüfung aller Edukte konnte keine Verbesserung des
Ergebnisses erzielt werden, die sehr gute Ausbeute von 90 % bei einer
Enantioselektivität von 99 % konnte nicht reproduziert werden. Hieraufhin wurde
das Sulfoximin nach der Additionsreaktion NMR-spektroskopisch untersucht.
4.2.1 Umlagerung des Sulfoximins 29 bei der konjugierten 1,4-Addition
Wie schon in Kapitel 4.2.1 beschrieben, konnte mit dem Sulfoxim 29 das Ergebnis
der 1,4-Addition von BOßHAMMER nicht reproduziert werden.
Gaschromatographische Untersuchungen des Sulfoximins nach der Addition
zeigten die schon dort beobachtete Epimerisierung des Sulfoxmins 29 zu dem in
a-Stellung zum Schwefel epimeren Sulfoximin 60. Die beiden Sulfoximine lagen
als ca. 50 : 50 Diastereomerenmischung 29 : 60 vor. NMR-spektroskopische
Untersuchungen zeigen jedoch im 1H-NMR-Spektrum das Vorhandensein einer
dritten Verbindung an, die anhand der charakteristischen Signale der
aromatischen Protonen als das Umlagerungsprodukt 71 charakterisiert werden
konnte. Anhand des NMR-Spektrums der Rohmischung des Sulfoximins 29 nach
der Addition konnte gezeigt werden, daß auch bei dieser Reaktion das Sulfoximin
umlagert. Nach der Additionsreaktion liegt das Eduktsulfoximin als Gemisch vor,
welches aus dem Edukt 29, dem epimeren Eduktsulfoximin 60 und dem
Umlagerungsprodukt 71 besteht (Abbildung 58).
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Abbildung 58: Sulfoximine und Umlagerungsprodukt nach 1,4-Addition.
Aus Reproduktionen dieses Versuches konnten folgende Produkt-
zusammensetzungen beobachtet werde: das Eduktsulfoximin 29 lag mit 16-24 %,
das epimere Edukt 60 mit 45-53 % und das Umlagerungsprodukt 71 mit 30 % vor.
Um weitere Aussagen hinsichtlich der Faktoren zu treffen, die die Umlagerung
unterstützen, wurden die zur Addition nötigen Cuprate erzeugt und hieran weitere
Untersuchungen vorgenommen.
Wurde das Cuprat aus Sulfoximin 29 wie beschrieben dargestellt und dann ohne
Substratzugabe bei -78 °C für weitere 3 h gerührt, wie es auch bei der Addition der
Fall wäre, so konnte das Sulfoximin als Diastereomerenmischung
zurückgewonnen werden. Auch fand man 9 % des Umlagerungsprodukts 71. Bei
gleicher Reaktionsdurchführung und anschließendem Rühren über 3 h bei 0 °C
konnten ebenfalls 9 % des Umlagerungsproduktes 71 nachgewiesen werden.
Erhöhte man den Anteil nButyllithiums bei der zweiten Metallierung auf 1.2
29 60
71
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Äquivalente, so konnte der Anstieg des Anteiles an Umlagerungsprodukt 71 auf
22 % beobachtet werden.
Bei den 1,4-Additionen wurden 30-31 % Umlagerungsprodukt 71 gefunden, die
Zugabe des Substrates hat auf den Anteil des Umlagerungsproduktes folglich
einen großen Einfluß. Zusammengefaßt scheint die Umlagerung bei der
Metallierung des Sulfoximins aufzutreten, der Anteil des Nebenproduktes wird
größer bei Verwendung überstöchiometrischer Mengen nButyllithium. Die
Metallierung in ortho-Position des S-Phenylringes kann durch den Überschuß an
nButyllithium erfolgen und so die Umlagerung verursachen, in diesem Fall lagert
eine a, ortho-dilithiierte Spezies um. Aus den Ergebnissen dieser Versuche wurde
gefolgert, daß das Auftreten dieser Umlagerung maßgeblich für die
Verschlechterung der Enantioselektivitäten ist.
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5 Kupfer katalysierte enantioselektive 1,4-Addition von
Diethylzink mit Sulfoximin-Liganden
5.1 Einleitung
Der ersten Veröffentlichung von ALEXAKIS57 über die Kupfer-katalysierte
konjugierte Addition von Diethylzink an Cyclohexenon mit Hilfe eines
Phosphorliganden folgten eine Vielzahl an Veröffentlichungen über die Addition
von Diethylzink an a, b-ungesättigte Substrate.58 Sehr gute Ergebnisse erzielte
FERINGA23 mit dem Phosphoramidit 75 auf Binaphtolbasis. So lieferte der
Katalysator, der aus 2 Mol% Cu(OTf)2 und 4 Mol% des Phosphoramidit 75
hergestellt wurde, (S)-72 in einer Ausbeute von 94 % und einem ee-Wert von
> 98 % (Abbildung 59).
O
ZnEt2
Cu(OTf)2 (2 %)
 (4 %), Toluol, 3 h,
           -30 °C
O
ee = > 98 %
94 %
O
O
P N
CH3
CH3
Abbildung 59: Enantioselektive katalytische 1,4-Addition nach FERINGA.
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Weitere ausgezeichnete Ausbeuten und Selektivitäten von 94 bis > 98 % konnten
mit Cyclohexenon 69 und substituierten Cyclohexenonen mit einer Reihe von
Organozinkverbindungen erzielt werden. Auch die katalytische 1,4-Addition von
funktionalisierten Dialkylzinkverbindungen gelang mit hohen
Enantioselektivitäten.23
In einer neueren Veröfflichung von Tye22 wurde die Verwendung von Sulfoximin
34 in der katalytischen 1,4-Addition beschrieben (vgl. Abschnitt 1).
5.2 Einsatz von Sulfoximinen in die katalytische konjugierte 1,4-
Addition
Es wurden die in dieser Arbeit synthetisierten Sulfoximine als Liganden in der
katalytischen konjugierten 1,4-Addition von Diethylzink an Cyclohexenon getestet.
Um die besten Bedingungen für diese Reaktion zu finden, wurde der Einfluß der
Temperatur, des Lösungsmittels und des Verhältnisses Sulfoximin zu Cu(OTf)2
untersucht.
5.2.1 Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung
verschiedener Sulfoximine
Zur katalytischen konjugierten 1,4-Addition mit Sulfoximinen wurde die Lösung aus
10 mol% Cu(OTf)2 und 10 mol % des jeweiligen Sulfoximins in wfr. Toluol 1 h bei
Raumtemperatur gerührt, wobei sich die Lösung grün verfärbte. Anschließend
versetzte man die Lösung bei 0 °C mit 3 Äquivalenten einer 1 M Diethylzinklösung
in Toluol und rührte weitere 15 Minuten nach. Im Anschluß wurde bei 0 °C
tropfenweise mit 1.0 Äquivalenten 2-Cyclohexenon 69 versetzt und die
angegebene Zeit bei dieser Temperatur gerührt (Abbildung 59). Die Ergebnisse
werden in Tabelle 8 zusammengefaßt.
70
O
Cu(OTf)2 (10 %);
Sulfoximin (10 %)
Toluol; ZnEt2
4 h; 0 °C
O
Abbildung 60: Katalytische 1,4-Addition von Diethylzink mit Sulfoximinen.
Tabelle 8: Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung
verschiedener Sulfoximine.
Sulfoximin Reaktionszeit Ausbeute [%] ee [%] Absolutkonf.
2 4 h 64 32 S
73 4 h 75 10 S
74 4 h 88 19 S
29 4 h 74 30 S
56 4 h 89 41 S
26 4 h 83 41 S
47 4 h 93 44 S
In der katalytischen 1,4-Addition von Diethylzink an 2-Cyclohexenon konnte mit
dem nicht-cyclischen N,S-Dimethylsulfoximin 2 in 64 % Ausbeute und einem ee-
Wert von 32 % das Additionsprodukt (S)-72 erhalten werden. Weitere nicht
cyclische Sulfoximine wie das N-Tosylsulfoximin 73 oder das S-Isopropyl-N-
methylsulfoximin 74 zeigten jedoch bei besseren Ausbeuten von 75 bis 88 % nur
geringe ee-Werte von 10 bis 19 %. Mit dem cyclischen Trimethylbenzyl-
substituierten Sechsringsulfoximin 29 gelang ein ee-Wert von 30 % bei einer
Ausbeute von 74 %, und die ortho-methylierte Form dieses Sulfoximins 56 führte
zu einem ee-Wert von 41 % bei einer Ausbeute von 89 %. Der ee-Wert von 41 %
bei einer Ausbeute an Additionsprodukt (S)-72 von 83 % konnte ebenfalls mit dem
unsubstituierten cyclischen Sechsringsulfoximin 26 erhalten werden. Das beste
Ergebnis bei der katalytischen 1,4-Addition konnte mit dem methyl-
benzylalkylierten cyclischen Sechsringsulfoximin 47 mit einem ee-Wert von 44 %
bei einer Ausbeute von 93 % erreicht werden. Es zeigte sich, daß schon das N,S-
Dimethylsulfoximin 2 eine bessere Selektivität erzielte als der von TYE dargestellte
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Ligand 34, dennoch ergaben die Sulfoximine bei guten Ausbeuten nur moderate
Enantioselektvitäten. Bei allen katalytischen Additionsreaktionen konnte nur das
(S)-Additionsprodukt isoliert werden. Die Zuordnung erfolgte durch Vergleich des
Vorzeichens des Drehwertes mit Literaturdaten87 und Vergleich der GC-
Retentionszeiten.
5.2.2 Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung von
Sulfoximin 26 bei unterschiedlichen Temperaturen
Die meisten in der Literatur23 beschriebenen katalytischen 1,4-Additionen werden
bei Temperaturen von -30 bis 0 °C durchgeführt. Es sollte gezeigt werden, ob die
Absenkung der Temperatur von 0 °C auf -78 °C zu einer Verbesserung der
Enantioselektivität führt. Zum Vergleich wurde mit dem cyclischen
Sechsringsulfoximin 26 bei 0 °C und -78 °C eine Additionsreaktion durchgeführt.
Die Versuche werden in Tabelle 9 verglichen. Es zeigte sich, daß aufgrund eines
unvollständigen Umsatzes nach 4 h der Addition bei -78 °C die Ausbeute von
83 % auf 20 % und der ee-Wert von 41 % auf 20 % im Vergleich zur 1,4-Addition
bei 0 °C absank.
Tabelle 9: Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung von
Sulfoximin 26 bei unterschiedlichen Temperaturen.
Sulfoximin Temperatur Ausbeute [%] ee [%] Absolutkonf.
26 0 °C 83 41 S
26 -78 °C 22 20 S
5.2.3 Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung
verschiedener Verhältnisse Sulfoximin 29 : Kupfer(II)triflat
Wurde das Verhältnis Sulfoximin 29 zu Kupfer(II)triflat von 1 : 1 auf das Verhältnis
1 : 0.5 gesenkt, so konnte das Additionsprodukt mit einem ee-Wert von 31 % bei
einer schlechten Ausbeute von 37 % isoliert werden. Die Ausbeute halbierte sich
im Vergleich zu einem Verhältnis von 1 : 1 Sulfoximin zu Kupfer(II)triflat, die
Ergebnisse werden in Tabelle 10 dargestellt.
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Tabelle 10: Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung
verschiedener Verhältnisse Sulfoximin 29 : Kupfer(II)triflat.
Sulfoximin Sulf. : Cu(Otf)2 Ausbeute [%] ee [%] Absolutkonf.
29 1 : 0.5 37 31 S
29 1 : 1 74 30 S
Der von FERINGA postulierte Katalysecyclus beginnt mit der Übertragung einer
Alkylgruppe der Organozinkverbindung auf den Kupferkomplex (Abbildung 61).
R2Zn
L2CuR
     +
 RZnX
O
XZn
R
Cu
L
L R
O
L2CuX
(oder L2CuX2)
OZnR
R
Abbildung 61: Postulierter Katalysecyclus der 1,4-Addition nach FERINGA.
Anschließend wird die resultierende Alkylkupferverbindung59 durch die
Doppelbindung des Enons komplexiert, und die Carbonylgruppe koordiniert an das
Alkylzink-Ion. Durch einen Alkyltransfer zur b-Position des Enons entsteht dann
das Alkylzinkenolat 81, das durch Protonierung zum Produkt 72 umgesetzt werden
kann. Das in situ gebildete Enolat 81 wurde in einer Nachweisreaktion mit einem
Aldehyd in einer anschließenden Aldolreaktion umgesetzt und stellte eine der
6981
Theoretischer Teil
73
ersten Eintopfreaktionen zur 1,4-Addition von zinkorganischen Verbindungen mit
anschließender Aldolreaktion dar.23 Aus diesem Katalysecyclus kann gefolgert
werden, daß im Fall des Phosphoramiditligands jeweils 2 Liganden an die
Kupferspezies koordinieren, da diese im Verhältnis 2 : 1 eingesetzt werden. Führt
man die katalytische 1,4-Addition mit Sulfoximinen mit diesem Verhältnis
Sulfoximin zu Kupferverbindung durch, so kann bei gleichbleibender
Enantioselektivität eine Verringerung der Ausbeute beobachtet werden. Erst bei
einem Verhältnis von Sulfoximin zu Kupferverbindung von 1 : 1 kann ein gute
Ausbeute erzielt werden. Der Grund hierfür scheint darin zu liegen, daß jeweils ein
Sulfoximinmolekül an das Kupferatom koordiniert und die katalytische Spezies
bildet, während bei Überschuß an Sulfoximin die hierbei gebildete reaktive
Spezies durch mehrfache Koordination des Sulfoximins an das Kupferatom
scheinbar eine geringere Reaktivität besitzt.
5.2.4 Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Variation des
Lösungsmittels
Die katalytischen 1,4-Additionen wurden sowohl in wfr. Dichlormethan als auch in
wfr. Toluol durchgeführt. Hier zeigte sich, daß bei der Verwendung von
Dichlormethan, 0 °C Reaktionstemperatur und dem Trimethylbenzylsubstituierten
Sechsringsulfoximin 29 der ee-Wert von 30 % auf 37 % anstieg, wobei die
Ausbeute von 74 % auf 60 % herabsank, was in Tabelle 11 dargestellt wird. Das
Lösungsmittel Dichlormethan verursachte im Vergleich zu Toluol nur eine geringe
Erhöhung des ee-Wertes bei gleichzeitiger Verminderung der Ausbeute.
Tabelle 11: Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung
verschiedener Lösungsmittel.
Sulfoximin Lösungsmittel Ausbeute [%] ee [%] Absolutkonf.
29 CH2Cl2 60 37 S
29 Toluol 74 30 S
74
6 Zusammenfassung und Ausblick
Zunächst wurde in dieser Arbeit ein neuer allgemeiner Syntheseweg zu cyclischen
Sulfoximinen gefunden. Dazu wurde ausgehend vom N-TMS-Sulfoximin 41 durch
Einführung eines Silyl-geschützten Hydroxyalkyl-Substituenten am a-Kohlenstoff,
Abspalten der Schutzgruppen, Tosylierung der Hydroxyfunktion und Ringschluß
mit Hilfe von Kaliumhydrid das enantiomerenreine Siebenringsulfoximin
dargestellt.
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S OH
TsCl; NEt3
CH2Cl2; RT
O NH
S
KH; DME
O N
S
85 %
92 %60 %
76 %
3
OTs
Abbildung 62: Darstellung des Siebenringsulfoximins 46.
Die im Anschluß vorgenommenen a-Alkylierungen mit verschiedenen
Elektrophilen zu den Sulfoximinen 51, 52 und 53 zeigten im Vergleich zu den
41 43
44
46
45
42
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Fünf- und Sechsringsulfoximinen schlechtere Selektivitäten. Die Konfiguration am
a-Kohlenstoff des Überschußdiastereomers in Lösung konnte durch NOE-
Experimente für das Sulfoximin 52 geklärt werden. Auch für den Siebenring wurde
der neue Substituent jeweils syn zum Sulfoximin-Sauerstoff eingeführt.
Für die im Zuge dieser Arbeit angestrebte ortho-Funktionalisierung wurden
verschiedene in a-Stellung zum Schwefel disubstituierte cyclische Sulfoximine
dargestellt. Anhand von geeigneten Metallierungs- und
Deuterierungsexperimenten konnte aufgezeigt werden, daß die zweifach
alkylierten Sulfoximine in der ortho-Position metallierbar sind. Eine anschließende
Alkylierung führte in guten Ausbeuten zu ortho-alkylierten Verbindungen.
Die ortho-Methylierung und Silylierung gelang für die Sulfoximine 14 und 29
(Abbildung 63), am einfach silylierten Sulfoximin 57 konnte ebenfalls die zweite
ortho-Position silyliert werden.
1. nBuLi;  
THF; -78 °C
2. RX; - 78 °C
O N
S
H
O N
S
H
R2
R1R1
60 bis 71 %
Abbildung 63: ortho-Alkylierung der Sulfoximine 14 und 29.
Dieses ortho-disilylierte, in a-Stellung monosubstituierte Sulfoximin 58 konnte
jedoch nicht in die enantioselektive 1,4-Addition als chirales Carbanion eingesetzt
werden, da anhand von Metallierungs- und Deuterierungsversuchen die Labilität
der Trimethylsilylgruppe gegenüber nButyllithium nachgewiesen wurde. Nach
Metallierung mit einer Lithiumbase erfolgte Desilylierung, und es lag wieder eine
14; R1 = Ph
29; R1 = C6H2Me3
55; R1 = Ph; R2 = Me
56; R1 = C6H2Me3; R2 =Me
57; R1 = C6H2Me3; R2 = SiMe3
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ortho-metallierte Spezies und nicht das gewünschte in a-Stellung zum Schwefel
lithiierte Sulfoximin vor.
Eine weitere Funktionalisierung in der ortho-Position zur Synthese neuartiger
Chelatliganden führte zu keinen bemerkenswerten Ergebnissen. Nach der ortho-
Metallierung konnte bei der Umsetzung mit verschiedenen Phosphorelektrophilen
und elementarem Schwefel keine Umsetzung zum angestrebten Produkt
beobachtet werden. Für cyclische Sulfoximine scheint die Einführung von weiteren
funktionellen Gruppen auf diesem Weg nicht erfolgversprechend.
Eine neue Umlagerungsreaktion konnte bei den a-dimethylierten Sulfoximinen 49
und 50 aufgezeigt werden. Diese Sulfoximine lagerten sich in THF bei
Raumtempertur nach der ortho-Lithiierung zu Derivaten des 2-Amino-thiobenzols
um. Hierbei konnte für das Umlagerungsprodukt 66 anhand einer
Kristallstrukturanalyse die Absolutkonfiguration am Schwefelatom als
R-Konfiguration bestimmt werden. Die Umlagerungsreaktion, die somit unter
Inversion des Stereozentrums am Schwefel verlief, wurde anhand weiterer
Metallierungsversuche NMR-spektrokopisch untersucht.
O N
S
Me
Me
THF; RT
N
S
O
Li
MeMe
n
n
Li
n = 1; Li-49 n = 1; Li-66
n = 2; Li-50 n = 2; Li-67
Abbildung 64: Umlagerung der dimethylierten Lithiosulfoximine.
Hierbei wurde deutlich, daß sich die anfänglich aus dem Sulfoximin 49 gebildete
ortho-metallierte Spezies Li-49 bei Raumtemperatur in die am Stickstoffatom
lithiierte Form des Umlagerungsprodukts Li-66 umlagerte. Dies konnte durch
Vergleich der NMR-Daten der NMR-spektroskopisch verfolgten Umlagerung mit
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den NMR-Daten der am Stickstoffatom lithiierten Umlagerungsverbindung gezeigt
werden. Die Produkte lagen in enantiomerenreiner Form vor, die Verbindung 66
gehört zu der Stoffklasse der 1,5-Benzothiazepine, welche interessante
biologische Aktivität43,44 zeigen. Da diese Verbindungen bisher nicht
charakterisiert waren, wurde ein Zugang zu der enantiomerenreinen Form
gefunden.
Der Versuch, weitere cyclische und acyclische Sufoximine, die keine aciden
Protonen in der a-Position besitzen, einer analogen Umlagerung zu unterziehen,
konnte nicht erfolgreich durchgeführt werden. Das Substitutionsmuster hat
scheinbar einen großen Einfluß auf die Reaktion, was durch sterische Gründe
erklärt werden kann. Auch das acyclische Sulfoximin 8, welches keine Protonen in
der a-Position besitzt, konnte nicht umgelagert werden.
Im zweiten Teil der Arbeit sollte die Anwendung der synthetisierten Sulfoximine in
der konjugierten Addition untersucht werden. Die Ergebnisse werden in Tabelle 12
zusammengefaßt.
Tabelle 12: Darstellung von 3-nButylcylohexanon (70) mit von cyclischen
Litihiosulfoximinen abgeleiteten Sulfoximin-Cupraten.
Versuch Sulfoximin Ausbeute [%] ee [%] Absolutkonf.
1 8 80 0 -
2 47 98 38 S
3 55 81 6 R
4 56 76 13 R
5 14 86 22 S
6 29 84 21 S
7 29 80 30 S
Es wurden in die konjugierte Addition verschiedene Arten von cyclischen
Sulfoximinen eingesetzt. Diese konnten an verschiedenen Stellen durch
Deprotonierung mit nButyllithium in die jeweiligen Carbanionen überführt werden.
Das arylische, cyclische Sulfoximin-Anion 47 zeigte bei guter Ausbeute nur
moderate Enantioselektivität, und auch benzylische, cyclische Sulfoximin-Anionen
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55 und 56 konnten bei guten Ausbeuten keine Verbesserung der Selektivität
erzielen. Aus Versuchen zur Reproduktion der Ergebnisse von BOßHAMMER
wurden zwei neue Erkenntnisse gewonnen. Mit dem Sulfoximin 14 konnten die
Ergebnisse hinsichtlich der Ausbeute und Selektivität reproduziert werden, das
Additionsprodukt wies jedoch die entgegengesetzte Konfiguration auf.
Weiterhin konnten die Ergebnisse für das Sulfoximin 29, mit dem BOßHAMMER die
besten Ergebnisse erzielt hatte, nicht reproduziert werden. Aus Untersuchungen
des Sulfoximins nach der Additionsreaktion wurde für dieses Sulfoximin die bereits
beschriebene Umlagerung gefunden. Anhand geeigneter Metallierungsversuche
konnte gezeigt werden, daß sich das Sulfoximin bei der 1,4-Addition umlagert.
Nach der Reaktion konnte eine Mischung des Edukt-Sulfoximins 29, der epimeren
Form 60 und des Umlagerungsprodukts 71 identifiziert werden. Dies scheint
maßgeblich für die für die nicht erfolgte Reproduzierbarkeit der Versuche
BOßHAMMERS zu sein.
Im letzten Teil dieser Arbeit wurde die Verwendung von Sulfoximinen in der
katalytischen 1,4-Addition aufgezeigt. Hierbei wurden die Neutralsulfoximine in der
katalytischen Addition von Diethylzink an Cylohexenon eingesetzt, die Ergebnisse
werden in Tabelle 13 zusammengefaßt.
Tabelle 13: Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung
verschiedener Sulfoximine.
Versuch Sulfoximin Ausbeute ee Absolutkonf.
1 29 74 % 30 % S
2 26 83 % 41 % S
3 2 64 % 32 % S
4 47 93 % 44 % S
5 56 89 % 41 % S
6 73 75 % 10 % S
7 74 88 % 19 % S
Hier konnte gezeigt werden, daß schon die Verwendung des
N,S-Dimethylsulfoximins 2 bei einer Ausbeute von 64 % und einem ee-Wert von
32 % eine Verbesserung im Vergleich zu den Ergebnissen von TYE darstellte. Das
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beste Ergebniss konnte mit dem methyl-benzyl-alkylierten Sechsringsulfoximin 47
erhalten werden, welches einen ee-Wert von 44 % bei einer Ausbeute von 93 %
erzielte. Weitere cyclische und auch acyclische Sulfoximine zeigten bei guten
Ausbeuten nur moderate Enantioselektivitäten.
Hieran konnte die Verwendung von neutralen Sulfoximen in der katalytischen 1,4-
Addition aufgezeigt werden. Besondere Aufmerksamkeit sollte auf das Verhältnis
des Sulfoximins zu der Kupferquelle gelegt werden. FERINGA und TYE setzten in
der katalytischen Addition immer das Verhältnis 2 : 1 Ligand zu Kupferquelle ein,
was im Falle der in dieser Arbeit verwendeten Neutralsulfoximine aber zu einer
Verschlechterung der Ausbeute führte.
Die Ergebnisse bei der katalytischen 1,4-Addition legen es nahe, neue Derivate
des NH-Sulfoximins zu synthetisieren und in der Katalyse einzusetzen. Besonders
scheint hier die Einführung weiterer Donoratom-haltiger Gruppen sinnvoll zu sein.
So könnte die Synthese eines FERINGA analogen Sulfoximins 82, welches leicht
aus dem N-TMS-Sulfoximin 41 und dem dazugehörigen Phosphorchlorid
zugänglich wäre, eine neue Verwendung in der katalytischen 1,4-Addition
aufzeigen.
O
O
PO N
S
CH3
Abbildung 65 : Möglicher neuer Sulfoximinligand.
Auch scheint eine Variation ausgehend von den cyclischen Sulfoximinen sehr
vielversprechend. Da mit diesen bei sehr guten Ausbeuten moderate
Enantioselektivitäten erzielt wurden, sollte auch hier eine weitere Donoratom-
haltige Funktionalität eingeführt werden.
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II Experimenteller Teil
1 Vorbemerkungen
1H-NMR-Spektren: Varian VXR 300 (300 MHz), Varian Inova 400 (400 MHz) und
Varian Unity 500 (500 MHz). Die chemischen Verschiebungen sind in ppm
angegeben. Alle Messungen, soweit nicht anders gekennzeichnet, wurden bei RT
durchgeführt. Als interner Standard wurden Tetramethylsilan TMS (d = 0.0) bzw. die
Restprotonensignale des Lösungsmittels herangezogen. 60 Alle Aufspaltungsmuster
wurden nach erster Ordnung interpretiert, wobei folgende Abkürzungen benutzt
wurden:
s = Singulett; d = Dublett; t = Triplett; q = Quartett; sept = Septett, m = Multiplett, b =
breites Signal.
Die 1H-{1H}-NOE-Experimente wurden bei 500 MHz durchgeführt. Die Signal-
verstärkungen wurden gemäß nachstehender Formel berechnet und in Prozent
angegeben.
NOE
I n
I n
beob beob
ges ges
= ×. .
. .
/
/
100 %
Ibeob. = Signalintensität (Integral) des beobachteten Kerns
Iges. = Betrag der Signalintensität (negatives Integral) des gesättigten Kerns
nbeob., nges. = Anzahl der jeweils chemisch äquivalenten Kerne
13C-NMR-Spektren: Varian VXR 300 (75 MHz), Varian Inova 400 (100 MHz) und
Varian Unity 500 (125 MHz). Als interner Standard diente TMS (d = 0.00 ppm). Die
Spektren wurden 1H-Breitband-entkoppelt. Alle Messungen wurden bei RT
durchgeführt.
Die aus dem APT entnommene Information bezüglich der Anzahl der C-verknüpften
Protonen wurden mit [o] für 0 oder 2 Protonen bzw. [u] für 1 oder 3 Protonen
angegeben.
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31P-NMR-Spektren: Inova 400 (162 MHz). Die chemischen Verschiebungen sind in
ppm angegeben. Als externer Standard diente 85 proz. Phosphorsäure. Die Spektren
wurden 1H-Breitband-entkoppelt. Alle Messungen wurden bei RT durchgeführt.
Massenspektren: Varian MAT 212 S, Elektronenstoßionisation (EI, 70 eV bzw. CI,
100 eV), und Finnigan MAT 312, Elektronenstoßionisation (EI, 70 eV bzw. CI, 100
eV). Aufgelistet wurden der Molpeak und besonders intensitätsstarke ( > 20 %) bzw.
charakteristische Signale.
Hochaufgelöste Massenspektren: Varian MAT 95.
GC-MS: Finnigan MAT Magnum, Varian GC 3400, DB 5, 30 m  ´0.25 mm.
FT-Infrarotspektren: Perkin Elmer PE 1759 FT, Perkin Elmer FTIR 1760 S. Die
Spektren wurden im Bereich von 4000 bis 600 cm-1 aufgenommen. Die Absorptions-
banden sind in cm-1 angegeben. Folgende Abkürzungen wurden zur Interpretation
der Spektren benutzt:
m = mittelstark (Absorption 40-70 %)
st = stark (Absorption > 70 %)
w = schwach (Absorption 20-40 %).
Röntgenstrukturanalyse: Vierkreisdiffraktometer CAD-4 (ENRAF-Nonius). Die
Strukturauflösung erfolgte mit direkten Methoden mit dem Programm XTAL3.461 bzw.
SHELX-86.62 Zur Darstellung der Strukturen wurde das Programm SCHAKAL 92
verwendet.63
Elementaranalysen: Heraeus CHN-Rapid. Die Analysen wurden im
Mikroanalytischen Labor des Instituts für Organischen Chemie und Instituts für
Anorganischen Chemie der RWTH Aachen durchgeführt. Alle Werte wurden auf zwei
Nachkommastellen gerundet.
Schmelzpunkte: Büchi Schmelzpunktbestimmungsapparatur.
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Drehwerte: Perkin Elmer Polarimeter PE 141; alle Drehwerte wurden bei RT
gemessen.
[ ]a
a
D
gem
c l
=
×
×
100
[a]D: Drehwert bei RT in grad
.cm-3.dm-1.g-1 ;
agem:gemessener Wert;
c: Konzentration in g/100 mL;
l: Schichtdicke in dm.
Dünnschichtchromatographie: Merck DC-Alufolie Kieselgel 60 F254. Detektion
erfolgte durch UV-Licht (254 nm) oder Besprühen mit einer Lösung aus
p-Anisaldehyd und konz. Schwefelsäure in Eisessig (1:3:75) und anschließendem
Erhitzen mit einem Heißluftfön.
Gaschromatographie: Chrompack CP 9000, Trägergas Wasserstoff,
Säulenspezifikation CP-Sil-8 30 m ´ 0.32 mm, Filmdicke 0.25 mm. Carlo Erba HRGC
5300 Mega-Series, Trägergas Wasserstoff, Säulenspezifikation LIPODEX-g-6-ME
(Macherey-Nagel) (Octakis-(2,3-O-dipentyl-6-O-methyl)-g-cyclodextrin) 25 m ´ 0.25
mm, Filmdicke 0.15 mm; LIPODEX-E (Macherey-Nagel) (Octakis-(2,6-di-O-pentyl-3-
O-butyryl)-g-cyclodextrin) 25 m ´ 0.25 mm, Filmdicke 0.15 mm; Cyclodex-b-I / P (CS)
(Permethyl-b-cyclodextrin) 25 m ´ 0.25 mm, Filmdicke 0.10 mm.
Präparative Säulenchromatographie: Es wurde Merck Kieselgel 60, 0.062 - 0.200
mm verwendet. Als Laufmittel wurden Essigester, Methanol und nHexan in
unterschiedlichen Mischungsverhältnissen eingesetzt. Es wurden nur destillierte
Lösungsmittel verwendet.
Arbeitstechnik: Alle metallorganischen Reaktionen wurden aufgrund der
Oxidations- und Hydrolyseempfindlichkeit unter Argonatmosphäre mit Hilfe der
üblichen Schlenktechnik durchgeführt.
Lösungsmittel: nHexan, Cyclohexan und Essigsäureethylester wurden durch
einfache Destillation gereinigt. Dichlormethan und DME wurden mit Calciumhydrid
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unter Rückfluß erhitzt und destilliert. Aceton wurde mit Phosphorpentoxid getrocknet
und destilliert. Methanol wurde mit Mg-Spänen zur Reaktion gebracht und destilliert.
Tetrahydrofuran und Diethylether wurden durch Filtration über basischem
Aluminiumoxid vorgetrocknet sowie von Peroxiden befreit und anschließend in einer
Umlaufdestillationsapparatur mit Natrium-Blei-Legierung getrocknet und destilliert.
Feinchemikalien und Reagenzien wurden von den Firmen Aldrich, Fluka, Merck
und Acros bezogen. CuI wurde nach der Methode von KAUFFMAN und TETER64
gereinigt. Trimethylsilylchlorid wurde unter Argonatmosphäre über CaH2 destilliert. Es
wurde eine käufliche Lösung von nButyllithium in nHexan (Fa. Merck) verwendet. Der
Gehalt der Lösung wurde durch Titration mit Diphenylessigsäure bestimmt.65
(+)-(S)-S-Methyl-S-phenylsulfoximin (20), (+)-(S)-N,S-Dimethyl-S-phenyl-
sulfoximin (2): Die Verbindungen wurden nach der von JOHNSON66 beschriebenen
Methode von Thioanisol ausgehend dargestellt. Die Racematspaltung erfolgte in
Ahnlehnung an die von FUSCO und TERICONI67, JOHNSON und SCHROECK68 sowie
SHINER und BERKS69 beschriebene und von BRANDT und GAIS 70 verbesserte Methode.
BOMCl: Die Synthese erfolgte nach der Vorschrift von ABRAMOW.71
Chlorodiphenylphosphin-Boranaddukt72 (65)
Zu einer Lösung von 2.21 g (10 mmol) Diphenylphosphanchlorid in 20 mL wfr. THF
wurden bei 0°C 0.76 g (10 mmol) Boran-Dimethylsulfid-Komplex gegeben. Die
Reaktion war nach wenigen Minuten beendet, und nach Abdestillation des
Lösungsmittels konnte das Elektrophil ohne weitere Reinigung eingesetzt werden.
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.40 (bq,1JHB = 100 Hz, 3 H, BH3), 7.49 (m, 2 H,
Hmeta), 7.57 (m, 1 H, Hpara), 7.81 (m, 2 H, Hortho).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 129.03 [u] (d, 1JP,C = 0.11 Hz, Cmeta), 130.42 [u] (d,
4JP,C = 0.48 Hz, Cipso), 131.82 [u] (d, 3JP,C = 0.12 Hz, Cortho), 132.81 [u] (d, Cpara).
31P-NMR (162 MHz, CDCl3): d = 92.84 (d, 1JP,B = 50.4 Hz).
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2 Synthesen der Eduktsulfoximine
2.1 Darstellung von (+)-(S)-S-(tert.-Butyl)-N-methyl-S-phenyl-
sulfoximin73 (8)
Eine Lösung von 1.21 g (7.2 mmol) des Sulfoximins 2 in 40 mL wfr. THF wurde bei
-78 °C mit 5.0 mL (7.9 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan versetzt, wobei
sich die Lösung gelb färbte. Man rührte 15 min bei 0 °C und versetzte anschließend
die Lösung bei 0 °C mit 0.5 mL (7.9 mmol) Methyliodid und rührte weitere 2 h nach.
Nun kühlte man auf –78 °C ab, versetzte tropfenweise mit 10 mL (15.7 mmol) einer
1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan und rührte 10 min bei 0 °C. Zu der orange-gelben
Suspension wurde bei 0 °C 1 mL (15.7 mmol) Methyliodid zugetropft und weitere 2 h
bei dieser Temperatur gerührt. Anschließend wurde die Reaktionsmischung auf
50 mL ges. NH4Cl-Lsg. gegossen und dreimal mit je 50 mL EE extrahiert. Die
vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum
eingeengt. Der Rückstand wurde durch Säulenchromatographie an Kieselgel (H/EE
1:1, Rf = 0.24) gereinigt. Man erhielt 0.84 g (55 %) des Sulfoximins 8 als farblosen
Feststoff.
O N
S
Me
1
2
3
4
5
6
7
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.35 (s, 9 H, 2-H), 2.68 (s, 3 H, 3-H), 7.52-7.66 (m,
3 H, 6-H, 7-H), 7.78-7.84 (m, 2 H, 5-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 24.02 [u] (C-2), 29.78 [u] (C-3), 59.92 [o] (C-1),
128.88 [u], 131.73 [u] (C-5, C-6), 132.62 [u] (C-7), 133.98 [o] (C-4).
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2.2 Allgemeine Arbeitsvorschrift zur a-Alkylierung der cyclischen
Sulfoximine 25, 26 und 46 (AAV 1)
Zu einer Lösung des Sulfoximins 25, 26 oder 46 in wfr. THF (10 mL/mmol) tropfte
man bei -50 °C 1.1 Äquivalente einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan und rührte 10
min bei RT. Anschließend versetzte man die Lösung bei -78 °C mit der jeweils
angegebenen Menge des Alkylierungsmittels und rührte 3 h bei dieser Temperatur.
Die Reaktionsmischung wurde auf ges. NH4Cl-Lsg. gegossen und mit EE extrahiert.
Die vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum
eingeengt. Der Rückstand wurde jeweils durch Säulenchromatographie an Kieselgel
gereinigt.
2.3 Darstellung von (+)-(1S,6S)-6-Benzyl-1-phenyl-3,5,6-trihydro-
4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (14)
Nach AAV 1 erhielt man ausgehend von 1.53 g (7.82 mmol) 26 und 1.41 g
(8.21 mmol) Benzylbromid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/MeOH
9 : 1, Rf = 0.40) 1.42 g (63 %) 14 als farblosen Feststoff vom Schmelzpunkt 110 °C
mit de ³98 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der ortho-Phenyl-Signale).
O N
S
1
2
3
4
5
6
7
8 9
10
11
12 13
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.72-1.89 (m, 2 H, 3-H), 1.99-2.11 (m, 1 H, 2-Ha),
2.11-2.20 (m, 1 H, 2-Hb), 2.66-2.73 (dd, J9a,9b = 13.8 Hz, J9a,1 = 9.9 Hz, 1 H, 9-Ha),
2.88-2.94 (dd, J9b,9a = 13.8 Hz, J9b,1 = 4.4 Hz, 1 H, 9-Hb), 3.03-3.15 (dddd, J1,2 = 12.4
Hz, J1,9a = 9.9 Hz, J1,9b = 4.4 Hz, J1,2 = 4.4 Hz, 1 H, 1-H), 3.42-3.48 (ddt, J4a,4b = 12.9
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Hz, J4a,3a = 4.4 Hz, J4a,3b = 1.9 Hz, 1 H, 4-Ha), 3.59-3.67 (dt, J4b,4a = 12.9 Hz, J4b,3b =
3.8 Hz 1 H, 4-Hb), 6.89-6.92 (m, 2 H, 11-H), 7.12-7.19 (m, 3 H, 12-H, 13-H), 7.48-
7.54 (m, 2 H, 7-H), 7.57-7.63 (m, 1 H, 8-H), 7.99-8.03 (m, 2 H, 6-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 25.77 [o], 27.05 [o] (C-2, C-3), 37.05 [o] (C-9), 43.49
[o] (C-4), 61.69 [u] (C-1), 126.65 [u] (C-13), 128.46 [u], 128.97 [u], 129.07 [u], 129.10
[u] (C-6, C-7, C-11, C-12), 133.21 [u] (C-8), 136.33 [o], 137.10 [o] (C-5, C-10).
2.4 Darstellung von (+)-(S)-N-Hydroxyethyl-S-methyl-S-phenyl-
sulfoximin (21)
9.5 g (71.0 mmol, 35 %ige Suspension in Mineralöl) Kaliumhydrid wurden unter
Argonatmosphäre in 55 mL wfr. DME suspendiert. Man gab eine Lösung von 10.0 g
(64.4 mmol) des NH-Sulfoximins 20 in 55 mL wfr. DME tropfenweise dazu, wobei
sich unter Gasentwicklung eine milchig-weiße Suspension bildete. Es wurde 3 h bei
RT bis zum Nachlassen der Gasentwicklung gerührt. Nun gab man bei 0 °C
nacheinander 1.04 g (3.2 mmol) Tetrabutylammoniumbromid und 20.2 g (12.6 mL,
96.7 mmol) 35 dazu und rührte anschließend 20 h bei RT. Die Reaktionsmischung
wurde auf 135 mL 2 N HCl gegossen und mit 100 mL Et2O extrahiert. Die organische
Phase wurde abgetrennt und verworfen. Man neutralisierte die wäßrige Phase mit
Na2CO3 und extrahierte viermal mit je 150 mL EE. Man trocknete mit MgSO4, filtrierte
und engte ein. Nach Säulenchromatographie des Rückstandes an Kieselgel
(EE/MeOH 9:1, Rf = 0.24) erhielt man 9.1 g (71 %) des Sulfoximins 21 als farbloses
Öl.
O N
S
CH3
1
2
3
4
5
OH7
6
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.99-3.13 (m, 2 H, 6-H), 3.18 (s, 3 H, 1-H), 3.18 (bs,
1 H, OH), 3.64-3.72 (m, 2 H, 7-H), 7.55-7.67 (m, 3 H, 4-H, 5-H), 7.91-7.95 (m, 2 H,
3-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 44.96 [u] (C-1), 46.60 [o] (C-6), 63.35 [o] (C-7),
128.51 [u], 129.36 [u] (C-3, C-4), 132.92 [u] (C-5), 138.62 [o] (C-2).
2.5 Darstellung von (+)-(S)-N-Hydroxypropyl-S-methyl-S-phenyl-
sulfoximin (22)
28.4 g (0.216 mol, 35 %ige Suspension in Mineralöl) Kaliumhydrid wurden unter
Argonatmosphäre in 160 mL wfr. DME suspendiert. Man gab eine Lösung von 30.0 g
(0.192 mol) des NH-Sulfoximins 20 in 80 mL wfr. DME tropfenweise dazu, wobei sich
unter Gasentwicklung eine milchig-weiße Suspension bildete. Es wurde 3 h bei RT
bis zum Nachlassen der Gasentwicklung gerührt. Nun gab man bei 0 °C
nacheinander 3.12 g (9.66 mmol) Tetrabutylammoniumbromid und 51.8 g (0.29 mol)
37 dazu und rührte anschließend 24 h bei RT. Die Reaktionsmischung wurde auf
400 mL 2 N HCl gegossen und mit 300 mL Et2O extrahiert. Die organische Phase
wurde abgetrennt und verworfen. Nach Neutralisation der wäßrigen Phase mit
Na2CO3 und viermaliger Extraktion mit je 400 mL EE trocknete man mit MgSO4,
filtrierte und engte ein. Nach Säulenchromatographie des Rückstandes an Kieselgel
(EE/MeOH 9:1, Rf = 0.22) resultierten 24.02 g (66 %) des Sulfoximins 22 als
farbloses Öl.
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1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 1.74-1.83 (m, 2 H, 7-H), 2.95 (ddd, J6a,6b = 12.0 Hz,
J6a,7a = 6.4 Hz, J6a,7b = 5.8 Hz, 1 H, 6-Ha), 3.10 (s, 3 H, 1-H), 3.15 (ddd, J6b,6a = 12.1
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Hz, J6b,7b = 6.7 Hz, J6b,7a = 5.7 Hz, 1 H, 6-H), 3.79-3.84 (m, 2 H, 8-H), 7.55-7.67 (m,
3 H, 4-H, 5-H), 7.90-7.94 (m, 2 H, 3-H).
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 33.70 [o] (C-7), 42.02 [o] (C-6), 45.07 [u] (C-1), 62.34
[o] (C-8), 128.66 [u], 129.56 [u] (C-3, C-4), 133.09 [u] (C-5), 138.99 [o] (C-2).
2.6 Darstellung von (+)-(S)-S-Methyl-S-phenyl-N-(2-tosyloxyethyl)-
sulfoximin (23)
Zu einer Lösung von 9.1 g (45.7 mmol) des Sulfoximins 21 und 9.8 g (51.6 mmol)
pTsCl in 40 mL wfr. CH2Cl2 gab man bei 0 °C 10.3 mL NEt3. Dann wurde 20 h bei RT
gerührt, wobei ein farbloser Feststoff ausfiel. Man versetzte die Reaktionsmischung
mit 50 mL ges. NH4Cl-Lsg., trennte die organische Phase ab und extrahierte die
wäßrige Phase noch dreimal mit je 50 mL EE. Es wurde mit MgSO4 getrocknet,
filtriert und eingeengt. Nach Säulenchromatographie des Rückstandes an Kieselgel
(EE/MeOH 9:1, Rf = 0.44) erhielt man 14.8 g (91 %) des Sulfoximins 23 als farbloses
Öl.
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.44 (s, 3 H, 12-H), 3.02-3.22 (m, 2 H, 6-H), 3.05 (s,
3 H, 1-H), 4.05-4.16 (m, 2 H, 7-H), 7.30-7.34 (m, 2 H, 10-H), 7.54-7.61 (m, 2 H, 4-
H), 7.61-7.66 (m, 1 H, 5-H), 7.75-7.80 (m, 2 H, 9-H), 7.85-7.90 (m, 2 H, 3-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 21.59 [u] (C-12), 42.54 [o] (C-6), 44.97 [u] (C-1),
71.02 [o] (C-7), 127.78 [u], 128.49 [u], 129.35 [u], 129.57 [u] (C-3, C-4, C-9, C-10),
132.98 [o] (C-11), 133.24 [u] (C-5), 138.54 [o] (C-2), 144.40 [o] (C-8).
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2.7 Darstellung von (+)-(S)-N-p-Tosyloxypropyl-S-methyl-S-
phenyl-sulfoximin (24)
Zu einer Lösung von 33.5 g (0.157 mol) des Sulfoximins 22 und 42.68 g (0.224 mol)
pTsCl in 160 mL wfr. CH2Cl2 gab man bei 0 °C 44 mL NEt3. Es wurde 48 h bei RT
gerührt, wobei ein farbloser Feststoff ausfiel und sich die Lösung braun verfärbte.
Man versetzte die Reaktionsmischung mit 200 mL ges. NH4Cl-Lsg., trennte die
organische Phase ab und extrahierte die wäßrige Phase noch dreimal mit je 200 mL
EE. Es wurde mit MgSO4 getrocknet, filtriert und eingeengt. Nach
Säulenchromatographie des Rückstandes an Kieselgel (EE/MeOH 9:1, Rf = 0.45)
resultierten 52.5 g (91 %) des Sulfoximins 24 als gelbliches Öl.
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1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 1.82-1.92 (m, 2 H, 7-H), 2.44 (s, 3 H, 13-H), 2.85 (m,
1 H, 6-H), 2.99 (m, 1 H, 6-H), 3.04 (s, 3 H, 1-H), 4.13 (m, 1 H, 8-H), 4.27 (m, 1 H, 8-
H), 7.30-7.35 (m, 2 H, 11-H), 7.54-7.66 (m, 3 H, 4-H, 5-H), 7.75-7.80 (m, 2 H, 10-H),
7.85-7.89 (m, 2 H, 3-H).
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 21.63 [u] (C-13), 31.61 [o] (C-7), 39.45 [o] (C-6),
44.98 [u] (C-1), 68.68 [o] (C-8), 127.92 [u], 128.60 [u], 129.53 [u], 129.77 [u] (C-3,
C-4, C-10, C-11), 133.00 [u] (C-5), 133.21 [o] (C-12), 139.14 [o] (C-2), 144.56 [o]
(C-9).
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2.8 Darstellung von (+)-(S)-1-Phenyl-3,4,5-trihydro-1l4isothiazol-1-
oxid (25)
Zu einer Lösung von 4.92 g (43.9 mmol) KOtBu in 105 mL wfr. THF gab man bei
-78 °C 27.4 mL (43.9 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan, wobei sich die
Lösung intensiv gelb färbte. Man rührte 30 min bei dieser Temperatur und gab dann
eine auf -78 °C gekühlte Lösung von 14.8 g (41.7 mmol) 23 in 105 mL wfr. THF
tropfenweise dazu, wobei sich die Reaktionsmischung rot färbte. Man wärmte auf RT
und rührte noch 20 h nach, bevor man auf 150 mL ges. NH4Cl-Lsg. goß. Die
organische Phase wurde abgetrennt und die wäßrige noch viermal mit je 100 mL EE
extrahiert. Man trocknete mit MgSO4, filtrierte und engte im Vakuum ein. Nach
Säulenchromatographie des Rückstandes an Kieselgel (EE/MeOH 9:1, Rf = 0.29)
erhielt man 5.5 g (73 %) des Sulfoximins 25 als farblosen Feststoff vom
Schmelzpunkt 108-109 °C.
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.20-2.32 (m, 1 H, 2-Ha), 2.40-2.52 (m, 1 H, 2-Hb),
3.19-3.27 (ddd, J1a,1b = 12.9 Hz, J1a,2a = 9.1 Hz, J1,2b = 8.8 Hz, 1 H, 1-Ha), 3.36-3.44
(ddd, J1b,1a = 12.9 Hz, J1b,2b = 7.7 Hz, J1b,2a = 6.0 Hz, 1 H, 1-Hb), 3.84-3.90 (m, 1 H,
3-Ha), 4.05-4.11 (m, 1 H, 3-Hb), 7.51-7.58 (m, 2 H, 6-H), 7.60-7.66 (m, 1 H, 7-H),
7.94-7.98 (m, 2 H, 5-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 25.97 [o] (C-2), 55.96 [o] (C-3), 56.50 [o] (C-1),
128.97 [u] (C-5), 129.08 [u] (C-6), 133.18 [u] (C-7), 139.44 [o] (C-4).
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2.9 Darstellung von (+)-(S)-1-Phenyl-3,5,6-trihydro-4H-1l4-
[1,2]thiazin-1-oxid (26)
Zu einer Lösung von 4.00 g (35.4 mmol) KOtBu in 120 mL wfr. THF gab man bei
-78 °C 24 mL (35.4 mmol) einer 1.50 M nBuLi-Lösung in nHexan, wobei sich die
Lösung intensiv gelb färbte. Man rührte 30 min bei dieser Temperatur und gab dann
eine auf -78 °C gekühlte Lösung von 7.84 g (33.7 mmol) des Sulfoximins 24 in
120 mL wfr. THF tropfenweise dazu, wobei sich die Reaktionsmischung rot färbte.
Man erwärmte auf RT und rührte noch 20 h bei RT und 24 h bei 50 °C nach, bevor
man auf 200 mL ges. NH4Cl-Lsg. goß. Die organische Phase wurde abgetrennt und
die wäßrige Phase noch viermal mit je 150 mL EE extrahiert. Man trocknete mit
MgSO4, filtrierte und engte im Vakuum ein. Nach Säulenchromatographie des
Rückstandes an Kieselgel (EE/MeOH 9:1, Rf = 0.35) erhielt man 5.21 g (76 %) des
Sulfoximins 26 als farblosen Feststoff vom Schmelzpunkt 64 °C.
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.74-1.83 (m, 2 H, 3-H), 2.17-2.27 (m, 1 H, 2-Ha),
2.48-2.61 (m, 1 H, 2-Hb), 2.89-2.98 (ddd, J1,2a = 13.5 Hz, J1a,1b = 11.8 Hz, J1a,2b =
4.7 Hz, 1 H, 1-Ha), 3.14-3.21 (ddd, J1b,1a = 11.8 Hz, J1b,2b = 3.8 Hz, J1b,2a = 3.5 Hz, 1
H, 1-Hb), 3.49-3.56 (m, 1 H, 4-Ha), 3.66-3.75 (m, 1 H, 4-Hb), 7.52-7.58 (m, 2 H, 7-
H), 7.60-7.65 (m, 1 H, 8-H), 8.04-8.08 (m, 2 H, 6-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 21.94 [o] (C-2), 23.84 [o] (C-3), 43.75 [o] (C-4),
52.01 [o] (C-1), 128.48 [u], 129.26 [u] (C-6, C-7), 133.40 [u] (C-8), 139.72 [o] (C-5).
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2.10 Darstellung von (+)-(1S,5R)-5-Methyl-1-phenyl-3,4,5-trihydro-
1l4isothiazol-1-oxid (27)
Nach AAV 1 erhielt man ausgehend von 624 mg (3.44 mmol) 25 und 730 mg (5.16
mmol) Methyliodid nach Säulenchromatographie an Kieselgel
(EE/MeOH 9:1, Rf = 0.38) 500 mg (75 %) 27 mit de = 89 % laut 
1H-NMR (bestimmt
anhand der Methyl-Signale) als farblosen Feststoff vom Schmelzpunkt 86 °C.
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Die NMR-Daten beziehen sich auf das Überschußdiastereomer:
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.44 (d, J1,8 = 6.9 Hz, 3 H, 8-H), 2.03-2.13 (m, 1 H, 2-
Ha), 2.41-2.48 (m, 1 H, 2-Hb), 3.13-3.25 (dq, J1,2 = 19.0, J1,8 = 6.6 Hz, 1 H, 1-H),
3.63-3.72 (m, 1 H, 3-Ha), 3.99-4.06 (m, 1 H, 3-Hb), 7.51-7.57 (m, 2 H, 6-H), 7.60-
7.66 (m, 1 H, 7-H), 7.91-7.95 (m, 2 H, 5-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 12.84 [u] (C-8), 32.52 [o] (C-2), 53.23 [o] (C-3),
61.95 [u] (C-1), 129.00 [u], 129.28 [u] (C-5, C-6), 133.09 [u] (C-7), 138.71 [o] (C-4).
2.11 Darstellung von (+)-(1S,6R)-6-Methyl-1-phenyl-3,5,6-trihydro-
4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (28)
Nach AAV 1 erhielt man ausgehend von 1.41 g (7.24 mol) 26 und 1.54 g (10.86 mol)
Methyliodid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/MeOH 9:1, Rf = 0.39)
0.90 g (60 %) 28 als farbloses Öl mit de ³ 98 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der
Methyl-Signale).
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Die NMR-Daten beziehen sich auf das Überschußdiastereomer:
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.11 (d, J1,9 = 6.6 Hz, 3 H, 9-H), 1.76-1.84 (m, 1 H, 3-
Ha), 1.87-2.00 (m, 1 H, 3-Hb), 2.03-2.12 (m, 1 H, 2-Ha), 2.13-2.25 (m, 1 H, 2-Hb),
2.94 (dqd, J1,2a = 12.9 Hz, J1,9 = 6.6 Hz, J1,2b = 4.4 Hz, 1 H, 1-H), 3.43-3.50 (ddt, J4a,4b
= 12.9 Hz, J4a,3a = 4.4 Hz, J4a,3b = 1.9 Hz, 1 H, 4-Ha), 3.56-3.64 (dt, J4b,4a = 12.6 Hz,
J4b,3b = 3.0 Hz, 1 H, 4-Hb), 7.51-7.57 (m, 2 H, 7-H), 7.59-7.65 (m, 1 H, 8-H), 8.01-
8.05 (m, 2 H, 6-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 16.49 [u] (C-9), 26.07 [o], 29.94 [o] (C-2, C-3), 43.44
[o] (C-4), 56.60 [u] (C-1), 128.95 [u], 129.10 [u] (C-6, C-7), 133.22 [u] (C-8), 137.08
[o] (C-5).
2.12 Darstellung von (+)-(1S,6S)-1-Phenyl-6-(2,4,6-trimethylbenzyl)-
3,5,6-trihydro-4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (29)
Nach AAV 1 erhielt man ausgehend von 2.03 g (10.38 mmol) 26, 7.12 mL (11.42
mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan und 1.93 g (11.42 mmol) 2,4,6-
Trimethylbenzylchlorid 2.45 g (72 %) 29 als farblosen Feststoff vom Schmelzpunkt
172-173 °C mit de ³ 98 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der ortho-Phenyl-Signale).
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.72-1.80 (m, 2 H, 3-H), 1.91 (s, 6 H, 14-H), 1.90-
2.00 (m, 1 H, 2-Ha), 2.18 (s, 3 H, 15-H), 2.20-2.32 (m, 1 H, 2-Hb), 2.68-2.74 (dd,
J9a,9b = 13.8 Hz, J9a,1 = 2.8 Hz, 1 H, 9-Ha), 2.85-2.93 (dd, J9b,9a = 13.8 Hz, J9b,1 = 11.3
Hz, 1 H, 9-Hb), 2.96-3.04 (m, 1 H, 1-H), 3.42-3.48 (m, 1 H, 4-Ha), 3.60-3.69 (m, 1 H,
4-Hb), 6.73 (s, 2 H, 12-H), 7.53-7.60 (m, 2 H, 7-H), 7.62-7.68 (m, 1 H, 8-H), 8.08-8.12
(m, 2 H, 6-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 20.16 [u] (C-14), 21.12 [u] (C-15), 26.56 [o], 27.04
[o] (C-2, C-3), 29.98 [o] (C-9), 43.88 [o] (C-4), 60.90 [u] (C-1), 129.22 [u], 129.45 [u],
129.56 [u] (C-6, C-7, C-12), 130.25 [o] (C-13), 133.59 [u] (C-8), 136.17 [o] (C-10),
136.94 [o] (C-11), 137.00 [o] (C-5).
2.13 Darstellung von 2-(2-Bromethoxy)tetrahydropyran74, 75 (35)
Zu einer Lösung von 30.0 g (17 mL, 0.24 mol) Bromethanol und 30.3 g (32.7 mL,
0.36 mol) DHP in 450 mL wfr. CH2Cl2 gab man bei 0 °C 0.46 g (2.4 mmol) PTSA. Es
wurde 20 h bei RT gerührt, wobei die Lösung sich langsam schwarz färbte.
Anschließend verdünnte man die Reaktionsmischung mit 400 mL CH2Cl2 und wusch
nacheinander mit je 300 mL ges. NaHCO3-Lsg., ges. NaCl-Lsg. und zweimal mit
Wasser. Die wäßrigen Phasen wurden vereinigt und noch zweimal mit je 300 mL
Et2O extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit MgSO4 getrocknet,
filtriert und im Vakuum eingeengt. Nach Destillation resultierten 40.3 g (80 %) 35 als
farblose Flüssigkeit vom Siedebereich 65-70 °C (12 mbar).
Experimenteller Teil
95
O O
Br1
2
3
4
5 6
7
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 1.50-1.90 (m, 6 H, 2-H, 3-H, 4-H), 3.48-3.58 (m, 3 H,
1-H, 7-H), 3.72-3.82 (dt, J6a,6b = 12.8 Hz, J6a,7 = 6.4 Hz, 1 H, 6-Ha), 3.84-3.94 (m, 1
H, 1-H), 3.96-4.06 (dt, J6b,6a = 12.4 Hz, J6b,7 = 6.4 Hz, 1 H, 6-Hb), 4.66-4.70 (m, 1 H,
5-H).
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 19.26 [o] (C-3), 25.38 [o], 30.44 [o], 30.85 [o] (C-2,
C-4, C-7), 62.26 [o] (C-6), 67.55 [o] (C-1), 98.94 [u] (C-5).
2.14 Darstellung von 2-(3-Chlorpropoxy)tetrahydropyran76 (36)
Zu einer Lösung von 34.0 g (30 mL, 0.36 mol) Chlorpropanol und 44.6 g (48 mL,
0.54 mol) DHP in 700 mL wfr. CH2Cl2 gab man bei 0 °C 0.9 g (4.74 mmol) PTSA. Es
wurde 20 h bei RT gerührt. Hierbei färbte sich die Lösung langsam schwarz.
Anschließend verdünnte man die Reaktionsmischung mit 700 mL CH2Cl2 und wusch
nacheinander mit je 500 mL ges. NaHCO3-Lsg., ges. NaCl-Lsg. und zweimal mit
Wasser. Die wäßrigen Phasen wurden vereinigt und zweimal mit je 500 mL Et2O
extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert
und im Vakuum eingeengt. Nach Destillation resultierten 60.06 g (95 %) 36 als
farblose Flüssigkeit vom Siedepunkt 105-106 °C (15 mbar).
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1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 1.49-1.90 (m, 6 H, 2-H, 3-H, 4-H), 2.05 (tt, J7,6 = 6.38
Hz; J7,8 = 6.37 Hz, 2 H, 7-H), 3.47-3.57 (m, 2 H, 6-H), 3.67 (t, J8,7 = 6.37 Hz, 2 H, 8-
H), 3.80-3.94 (m, 2 H, 1-H), 4.60 (m, 1 H, 5-H).
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13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 19.52 [o] (C-3), 25.47 [o], 30.65 [o], 32.82 [o] (C-2,
C-4, C-7), 42.00 [o] (C-8), 62.23 [o], 63.88 [o] (C-1, C-6), 98.90 [u] (C-5).
2.15 Darstellung von 2-(4-Chlorbutoxy)tetrahydropyran77 (37)
Zu einer Lösung von 10.0 g (92.0 mmol) 4-Chlor-1-butanol und 11.6 g (138.0 mmol)
DHP in 225 mL wfr. CH2Cl2 gab man bei 0 °C 0.22 g (1.16 mmol) PTSA. Es wurde
20 h bei RT gerührt. Anschließend verdünnte man die Reaktionsmischung mit
200 mL CH2Cl2 und wusch nacheinander mit je 250 mL ges. NaHCO3-Lsg., ges.
NaCl-Lsg. und zweimal mit Wasser. Die wäßrigen Phasen wurden vereinigt und
zweimal mit je 200 mL Et2O extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden
mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum eingeengt. Nach Destillation
resultierten 13.53 g (85 %) 37 als farblose Flüssigkeit vom Siedepunkt 68-70 °C
(0.5 mbar).
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1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 1.49-1.95 (m, 10 H, 2-H, 3-H, 4-H, 7-H, 8-H), 3.38-
3.57 (m, 2 H, 6-H), 3.55-3.61 (t, J9,8 = 6.71 Hz, 2 H, 9-H), 3.72-3.90 (m, 2 H, 1-H),
4.58 (m, 1 H, 5-H).
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 19.64 [o] (C-3), 25.49 [o], 27.16 [o], 29.58 [o], 30.74
[o] (C-2, C-4, C-7, C-8), 44.96 [o] (C-9), 62.34 [o], 66.62 [o] (C-1, C-6), 98.86 [u]
(C-5).
2.16 Darstellung von (+)-(S)-N-Hydroxybutyl-S-methyl-S-phenyl-
sulfoximin (38)
9.0 g (67.2 mmol, 35 %ige Suspension in Mineralöl) Kaliumhydrid wurden unter
Argonatmosphäre in 50 mL wfr. DME suspendiert. Man gab eine Lösung von 9.48 g
(61.1 mmol) des NH-Sulfoximins 20 in 50 mL wfr. DME tropfenweise dazu, wobei
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sich unter Gasentwicklung eine milchig-weiße Suspension bildete. Es wurde 3 h bei
RT bis zum Nachlassen der Gasentwicklung gerührt. Nun gab man bei 0 °C
nacheinander 0.98 g (3.1 mmol) Tetrabutylammoniumbromid und 13.53 g
(70.2 mmol) 37 dazu und rührte anschließend 24 h bei RT. Die Reaktionsmischung
wurde auf 130 mL 2 N HCl gegossen und mit 150 mL Et2O extrahiert. Die organische
Phase wurde abgetrennt und verworfen. Nach Neutralisation der wäßrigen Phase mit
Na2CO3 und viermaliger Extraktion mit je 100 mL EE trocknete man mit MgSO4,
filtrierte und engte ein. Nach Säulenchromatographie des Rückstandes an Kieselgel
(EE/MeOH 4:1, Rf = 0.38) resultierten 6.02 g (43 %) des Sulfoximins 38 als farbloses
Öl.
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[a]D = +11.2 (c = 1.3, CHCl3).
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 1.65-1.70 (m, 4 H, 7-H, 8-H), 2.73-2.83 (m, 1 H, 6-
Ha), 2.97-3.07 (m, 1 H, 6-Hb), 3.10 (s, 3 H, 1-H), 3.64-3.68 (t, J8,9 = 5.7 Hz, 2 H, 9-
H), 3.90 (bs, 1 H, OH), 7.54-7.64 (m, 3 H, 4-H, 5-H), 7.89-7.92 (m, 2 H, 3-H).
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 29.95 [o] (C-7), 31.19 [o] (C-8), 43.48 [o] (C-6), 44.98
[u] (C-1); 62.70 [o] (C-9), 128.64 [u] (C-3), 129.52 [u] (C-4), 133.03 [u] (C-5), 139.16
[o] (C-2).
IR (kapillar): n~ = 3377 (m), 3062 (w), 3014 (w), 2931 (st), 2862 (m), 1476 (m), 1446
(st), 1410 (m), 1316 (m), 1236 (st), 1176 (m), 1136 (st), 1086 (st), 1069 (st), 981 (m),
785 (m), 746 (st), 691 (st), 526 (m) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 227 [M+] (3), 194 (10), 169 (11), 168 (100), 141 (79), 140 (18),
125 (16).
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C11H17NO2S (227.32): berechnet: C 58.12 H 7.54 N 6.16
gefunden: C 57.89 H 7.92 N 6.29.
2.17 Darstellung von (+)-(S)-1-Phenylsulfinyl-pyrrolidin (40)78
4.75 g (35.5 mmol, 35 %ige Suspension in Mineralöl) Kaliumhydrid wurden unter
Argonatmosphäre in 30 mL wfr. DME suspendiert. Man gab eine Lösung von 5.00 g
(32.2 mmol) des NH-Sulfoximins 1 in 30 mL wfr. DME tropfenweise dazu, wobei sich
unter Gasentwicklung eine milchig-weiße Suspension bildete. Es wurde 3 h bei RT
bis zum Nachlassen der Gasentwicklung gerührt. Nun gab man bei 0 °C
nacheinander 0.52 g (1.60 mmol) Tetrabutylammoniumbromid und 13.53 g
(128.9 mmol) 1,4-Dichlorbutan dazu und rührte anschließend 24 h bei RT, bevor man
auf 60 mL ges. NH4Cl-Lsg. goß. Die organische Phase wurde abgetrennt und die
wäßrige noch viermal mit je 30 mL EE extrahiert. Man trocknete mit MgSO4, filtrierte
und engte im Vakuum ein. Nach Säulenchromatographie des Rückstandes an
Kieselgel (EE/H 1:1, Rf = 0.48) erhielt man 3.7 g (59 %) des Phenylsulfinyl-
pyrrolidin 40 als gelbes Öl.
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1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 1.78-1.88 (m, 4 H, 2-H, 3-H), 2.94-3.06 (m, 2 H, 1-
H), 3.28-3.40 (m, 2 H, 4-H), 7.42-7.52 (m, 3 H, 7-H, 8-H), 7.65-7.71 (m, 2 H, 8-H).
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 25.95 [o] (C-2, C-3), 46.01 [o] (C-1, C-4), 125.74 [u]
(C-6),128.76 [u] (C-7), 130.47 [u] (C-8), 144.56 [o] (C-5).
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2.18 Darstellung von (+)-(S)-S-Methyl-S-phenyl-N-trimethylsilyl-
sulfoximin79 (41)
Zu einer Lösung von 35.3 g (0.227 mol) des Sulfoximins 20 in 20 mL wfr. Acetonitril
wurden bei 70 °C innerhalb von 20 min 38.0 g (0.262 mol) (Trimethylsilyl)diethylamin
getropft. Nachdem 12 h bei RT gerührt wurde, wurden die leichtflüchtigen
Bestandteile im Vakuum entfernt. Nach Destillation im Hochvakuum resultierten
59.5 g (96 %) des Sulfoximins 41 als farbloses Öl vom Siedepunkt 69 °C (0.4 mbar).
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.11 (s, 9 H, 6-H), 3.01 (s, 3 H, 1-H), 7.49-7.60 (m, 3
H, 4-H, 5-H), 7.93-7.97 (m, 2 H, 3-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 2.35 [u] (C-6), 49.23 [u] (C-1), 126.81 [u], 128.74 [u]
(C-3, C-4), 132.08 [u] (C-5), 144.63 [o] (C-2).
2.19 Darstellung von 4-Iodo-tert.-Butyldimethylsilypropanol80 (42)
6.0 g (40 mmol) Natriumiodid, 4.0 mL (73 mmol) wfr. THF und 3.0 g (20 mmol) TBSCl
wurden unter Argonatmosphäre in 40 mL wfr. Acetonitril gelöst und 12 h bei 55 °C
gerührt. Anschließend wurde die Reaktionsmischung auf 120 mL H2O gegossen und
dreimal mit je 150 mL (Pentan/Ether 9:1) extrahiert. Die vereinigten Extrakte wurden
mit ges. Na2S2O3-Lsg. (30 mL) und ges. NaHCO3-Lsg. (20 mL) gewaschen, mit
Na2SO4 getrocknet und im Vakuum eingeengt. Es resultierten 5.41 g (86 %) 42 als
farblose Flüssigkeit.
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.05 (s, 6 H, 5-H), 0.89 (s, 9 H, 7-H), 1.57-1.66 (m, 2
H, 2-H), 1.86-1.95 (m, 2 H, 3-H), 3.22 (t, J4,3 = 6.9 Hz 2 H, 4-H), 3.64 (t, J1,2 = 6.3 Hz
2 H, 1-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = -5.33 [u] (C-5), 7.06 [o] (C-4), 18.26 [o] (C-6), 25.88
[u] (C-7), 30.14 [o] (C-2), 33.47 [o] (C-3), 61.84 [o] (C-1).
2.20 Darstellung von (+)-(S)-NH-S-(tert.-Butyl-dimethylsiloxyl-
propyl)-S-phenyl-sulfoximin (43)
Zu einer Lösung von 1.82 g (7.98 mmol) des Sulfoximins 41 in 20 mL wfr. THF
tropfte man bei 0 °C 5.63 mL (8.78 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan und
rührte 10 min bei dieser Temperatur. Anschließend gab man diese Lösung langsam
zu einer auf 0 °C gekühlten Lösung von 3.0 g (9.58 mmol) 42 in 10 mL wfr. THF. Man
rührte 4 h bei RT nach, wobei sich die gelbe Lösung langsam entfärbte. Die
Reaktionsmischung wurde auf 50 mL ges. NH4Cl-Lsg. gegossen und dreimal mit je
50 mL EE extrahiert. Die vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert
und im Vakuum eingeengt. Der Rückstand wurde durch Säulenchromatographie an
Kieselgel (EE, Rf = 0.43) gereinigt. Man erhielt 2.32 g (85 %) 43 als farbloses Öl.
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[a]D = +7.0 (c = 1.1, CH2Cl2).
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.01 (s, 6 H, 6-H), 0.86 (s, 9 H, 8-H), 1.33-1.43 (m, 2
H, 3-H), 1.43-1.52 (m, 2 H, 4-H), 1.62-1.82 (m, 2 H, 2-H), 2.70 (s, 1 H, 13-H), 3.08-
3.21 (m, 2 H, 1-H), 3.55 (t, J5,4 = 6.3 Hz, 2 H, 5-H), 7.52-7.58 (m, 2 H, 11-H),
7.59-7.65 (m, 1 H, 12-H), 7.95-7.99 (m, 2 H, 10-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = -5.33 [u] (C-6), 18.27 [o] (C-7), 22.88 [o] (C-5),
24.59 [o] (C-4), 25.88 [u] (C-8), 32.13 [o] (C-3), 57.44 [o] (C-5); 62.44 [o] (C-1),
128.19 [u] (C-10), 128.96 [u] (C-11), 132.80 [u] (C-12), 141.78 [o] (C-9).
IR (kapillar): n~ = 3274 (m), 3063 (m), 2952 (st), 2930 (st), 2885 (st), 2857 (st), 1472
(st), 1463 (st), 1446 (st), 1408 (m), 1389 (m), 1361 (m), 1303 (w), 1255 (st), 1224
(st), 1103 (st), 1006 (st), 982 (st), 940 (m), 910 (m), 836 (st), 814 (m), 777 (st), 751
(st), 713 (m), 691 (st), 664 (m), 575 (m), 546 (m), 517 (m) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 285 (13), 284 (62), 199 (16), 198 (100), 180 (22), 135 (24),
125 (27), 75 (24), 74 (12), 73 (15), 69 (10), 59 (15), 45 (18).
C17H31NO2SSi (341.59): berechnet: C 59.78 H 9.15 N 4.10
gefunden: C 59.69 H 9.29 N 4.43.
2.21 Darstellung von (+)-(S)-NH-S-(5-Pentanol)-S-phenyl-
sulfoximin (44)
Zu einer Lösung von 499 mg (1.46 mmol) des Sulfoximins 43 in 20 mL wfr. THF
tropfte man 4.38 mL (4.38 mmol) einer 1.00 M nButylammoniumfluorid-Lösung in
THF und rührte bis gemäß DC-Kontrolle kein Edukt mehr vorhanden war. Die
Reaktionsmischung wurde auf 20 mL Wasser gegossen und dreimal mit je 50 mL EE
extrahiert. Die vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im
Vakuum eingeengt. Der Rückstand wurde durch Säulenchromatographie an
Kieselgel (EE/MeOH 9 : 1, Rf = 0.14) gereinigt. Man erhielt 306 mg (92 %) 44 als
farblosen Feststoff mit einem Schmelzpunkt von 52 °C.
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[a]D = +13.0 (c = 0.9, CH2Cl2).
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.38-1.47 (m, 2 H, 3-H), 1.47-1.57 (m, 2 H, 4-H),
1.63-1.84 (m, 2 H, 2-H), 2.55 (bs, 2 H, 10-H, 11-H), 3.08-3.22 (m, 2 H, 1-H), 3.58 (t,
J5,4 = 6.3 Hz, 2 H, 5-H), 7.53-7.58 (m, 2 H, 8-H), 7.60-7.66 (m, 1 H, 9-H), 7.94-7.98
(m, 2 H, 7-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 22.76 [o] (C-5), 24.44 [o] (C-4), 31.91 [o] (C-3),
57.22 [o] (C-1); 61.85 [o] (C-5), 128.15 [u] (C-8), 129.02 [u] (C-7), 132.90 [u] (C-9),
141.65 [o] (C-6).
IR (KBr): n~ = 3201 (st), 3052 (m), 2962 (m), 2938 (st), 2860 (st), 1463 (m), 1444 (st),
1414 (m), 1385 (w), 1311 (w), 1281 (w), 1217 (st), 1155 (m), 1132 (m), 1098 (st),
1069 (st), 1008 (st), 993 (st), 779 (m), 752 (st), 731 (m), 707 (m), 691 (st), 582 (m),
554 (m), 515 (m), 458 (w) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 228 [M+1] (6), 168 (10), 155 (24), 145 (22), 144 (10), 143 (20),
142 (29), 141 (64), 140 (13), 126 (12), 125 (100), 108 (17), 97 (14), 95 (60), 94 (53),
93 (82), 92 (25), 91 (39), 78 (24), 77 (40), 51 (16).
C11H17NO2S (227.33): berechnet: C 58.12 H 7.54 N 6.16
gefunden: C 58.02 H 7.55 N 6.12.
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2.22 Darstellung von (+)-(S)-NH-S-(5-p-Tosyloxypentyl)-S-phenyl-
sulfoximin (45)
Zu einer Lösung von 584 mg (2.57 mmol) des Sulfoximins 44 und 0.54 g (2.83 mmol)
TsCl in 5 mL wfr. CH2Cl2 gab man bei 0 °C 0.58 mL NEt3. Es wurde 24 h bei RT
gerührt. Man versetzte die Reaktionsmischung mit 10 mL ges. NH4Cl-Lsg, trennte die
organische Phase ab und extrahierte die wäßrige Phase noch dreimal mit je 10 mL
EE. Es wurde mit MgSO4 getrocknet, filtriert und eingeengt. Nach
Säulenchromatographie des Rückstandes an Kieselgel (EE, Rf = 0.28) resultierten
588 mg (60 %) des Sulfoximins 45 als gelbliches Öl.
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[a]D = +8.3 (c = 1.0, CH2Cl2).
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.32-1.43 (m, 2 H, 3-H), 1.57-1.78 (m, 4 H, 2-H, 4-
H), 2.45 (s, 3 H, 15-H), 2,65 (bs, 1 H, 10-H), 3.05-3.13 (m, 2 H, 1-H), 3.95-3.99 (t, J5,4
= 6.3 Hz, 2 H, 5-H), 7.32-7.36 (m, 2 H, 13-H), 7.52-7.58 (m, 2 H, 8-H), 7.60-7.65 (m,
1 H, 9-H), 7.73-7.78 (m, 2 H, 12-H), 7.93-7.97 (m, 2 H, 7-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 21.61 [u] (C-15), 22.53 [o] (C-2), 24.14 [o] (C-3),
28.35 [o] (C-4), 57.00 [o] (C-1), 69.77 [o] (C-5), 127.63 [u], 128.12 [u], 129.04 [u],
129.68 [u] (C-12, C-13, C-7, C-8), 132.72 [o] (C-14), 132.94 [u] (C-9), 141.65 [o] (C-
6), 144.62 [o] (C-11).
IR (KBr): n~ = 3310 (w), 3063 (w), 2947 (m), 2871 (w), 1597 (w), 1446 (m), 1403 (w),
1357 (st), 1306 (w), 1292 (w), 1221 (st), 1189 (st), 1176 (st), 1098 (st), 1070 (m),
1018 (m), 946 (st), 913 (m), 816 (m), 752 (st), 690 (m), 664 (st), 573 (m), 555 (st),
516 (m) cm-1.
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MS (EI, 70 eV): m/z = 381 [M+] (3), 210 (47), 155 (41), 145 (16), 142 (20), 141 (39),
126 (11), 125 (100), 97 (14), 95 (24), 94 (20), 93 (39), 92 (16), 91 (72), 84 (39), 78
(12), 77 (30), 69 (15), 65 (12), 55 (12), 51 (12).
HAMS: C18H23NO4S2 [M
+] berechnet: 381.106853
gefunden: 381.106793.
2.23 Darstellung von (+)-(S)-1-Phenyl-3,5,6-trihydro-4H-1l4-
[1,2]thiazin-1-oxid (46)
195 mg (1.45 mmol, 35 %ige Suspension in Mineralöl) Kaliumhydrid wurden unter
Argonatmosphäre in 5 mL wfr. DME suspendiert. Man gab eine Lösung von 502 mg
(1.32 mmol) des Sulfoximins 45 in 5 mL wfr. DME tropfenweise dazu, wobei sich
unter Gasentwicklung die Lösung braun verfärbte. Nach 10 min gab man 20 mg
(0.073 mmol) Tetrabutylammoniumbromid dazu und rührte anschließend 16 h bei
RT. Die Reaktionsmischung wurde auf 10 mL ges. NH4Cl-Lsg. gegossen und dreimal
mit je 10 mL EE extrahiert. Die vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet,
filtriert und im Vakuum eingeengt. Der Rückstand wurde durch
Säulenchromatographie an Kieselgel (EE, Rf = 0.38) gereinigt. Man erhielt 210 mg
(76 %) 46 als farblosen Feststoff mit einem Schmelzpunkt von 66 °C.
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[a]D = +96.3 (c = 1.02, CH2Cl2).
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.57-1.74 (m, 2 H, 3-H), 1.79-1.91 (m, 2 H, 2-H),
1.93-2.03 (m, 2 H, 4-H), 3.40-3.58 (m, 4 H, 5-H, 1-H), 7.51-7.57 (m, 2 H, 8-H),
7.58-7.63 (m, 1 H, 9-H), 8.05-8.09 (m, 2 H, 7-H).
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13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 23.17 [o] (C-2), 30.69 [o] (C-4), 32.58 [o] (C-3),
44.89 [o] (C-5); 60.23 [o] (C-1), 128.34 [u] (C-8), 128.81 [u] (C-7), 132.62 [u] (C-9),
139.67 [o] (C-6).
IR (KBr): n~ = 3690 (w), 3424 (w), 3263 (w), 3158 (m), 3092 (m), 3065 (st), 3024 (m),
2926 (st), 2839 (st), 2827 (st), 2688 (m), 2672 (m), 2489 (m), 2364 (w), 2326 (m),
2251 (w), 2212 (w), 2241 (w), 2033 (m), 2000 (w), 1946 (w), 1923 (m), 1835 (w),
1800 (w), 1706 (w), 1581 (w), 1473 (m), 1448 (st), 1438 (st), 1400 (m), 1353 (m),
1345 (m), 1303 (st), 1281 (st), 1260 (st), 1232 (st), 1213 (st), 1144 (st), 1128 (st),
1086 (st), 1070 (st), 1015 (m), 997 (m), 980 (m), 940 (m), 906 (m), 865 (w) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 209 [M+] (4), 126 (13), 125 (100), 97 (14), 91 (16), 84 (52), 78
(11), 77 (21), 55 (12), 51 (11).
C11H15NOS (209.31): berechnet: C 63.12 H 7.22 N 6.69
gefunden: C 63.19 H 7.18 N 6.61.
2.24 Allgemeine Arbeitsvorschrift zur a-Dialkylierung der
cyclischen Sulfoximine 27, 28 und 14 (AAV 2)
Zu einer Lösung des a-alkylierten Sulfoximins in wfr. THF (10 mL/mmol) tropfte man
bei -50 °C 1.1 Äquivalente einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan und rührte 10 min
bei RT. Anschließend versetzte man die Lösung bei -78 °C mit der jeweils
angegebenen Menge des Alkylierungsmittels und rührte 3 h bei dieser Temperatur.
Die Reaktionsmischung wurde auf ges. NH4Cl-Lsg. gegossen und mit EE extrahiert.
Die vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum
eingeengt. Der Rückstand wurde jeweils durch Säulenchromatographie an Kieselgel
gereinigt.
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2.25 Darstellung von (+)-(1S,6R)-6-Benzyl-6-methyl-1-phenyl-3,5,6-
trihydro-4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (47)
Nach AAV 2 konnte ausgehend von 240 mg (0.84 mmol) 14 und 180 mg (1.26 mmol)
Methyliodid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE, Rf = 0.44) 226 mg (90 %)
47 als farbloses Öl erhalten werden.
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.24 (s, 3 H, 14-H), 1.55-1.64 (m, 1 H, 3-Ha), 1.72-
1.81 (m, 1 H, 3-Hb), 1.95-2.01 (d, J9a,9b = 13.2 Hz, 1 H, 9-Ha), 2.18-2.40 (m, 2 H, 2-
H), 3.51-3.58 (ddt, J4a,4b = 12.9 Hz, J4a,3a = 4.7 Hz J4a,3b = 1.9 Hz, 1 H, 4-Ha), 3.59 (d,
J9b,9a = 13.5 Hz, 1 H, 9-Hb), 3.67-3.76 (dt, J4b,4a = 12.9 Hz, J4b,3b = 3.3 Hz, 1 H, 4-Hb),
7.01-7.06 (m, 2 H, 11-H), 7.20-7.27 (m, 3 H, 12-H, 13-H), 7.54-7.60 (m, 2 H, 7-H),
7.63-7.68 (m, 1 H, 8-H), 8.06-8.10 (m, 2 H, 6-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 22.62 [u] (C-14), 21.02 [o], 30.73 [o] (C-2, C-3),
39.31 [o], 43.22 [o] (C-4, C-9), 59.80 [o] (C-1), 126.92 [u] (C-13), 128.25 [u], 128.74
[u], 130.36 [u], 130.39 [u] (C-6, C-7, C-11, C-12), 133.29 [u] (C-8), 134.37 [o], 135.50
[o] (C-5, C-10).
2.26 Darstellung von (+)-(1S,6S)-6-Benzyl-6-methyl-1-phenyl-3,5,6-
trihydro-4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (48)
Nach AAV 2 konnte ausgehend von 200 mg (0.70 mmol) 28 und 132 mg (0.77 mmol)
Benzylbromid in 5 mL wfr. THF nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE,
Rf = 0.42) 106 mg (51 %) 48 als farbloses Öl erhalten werden.
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.13 (s, 3 H, 14-H), 1.48-1.55 (m, 2 H, 3-Ha), 1.71-
1.78 (m, 2 H, 3-Hb), 1.83-1.95 (m, 1 H, 2-Ha), 2.45-2.53 (dt, J2b,2a = 14.0 Hz, J2b,3 =
3.4 Hz, 1 H, 2-Hb), 2.70-2.74 (d, J9a,9b = 13.1 Hz, 1 H, 9-Ha), 3.35-3.40 (d, J9b,9a =
13.1 Hz, 1 H, 9-Hb), 3.41-3.46 (ddt, J4a,4b = 13.1 Hz, J4a,3a = 6.7 Hz J4a,3b = 1.5 Hz, 1
H, 4-Ha), 3.64-3.71 (dt, J4b,4a = 12.8 Hz, J4b,3b = 3.4 Hz, 1 H, 4-Hb), 7.00-7.04 (m, 2
H, 11-H), 7.19-7.25 (m, 3 H, 12-H, 13-H), 7.52-7.57 (m, 2 H, 7-H), 7.62-7.67 (m, 1 H,
8-H), 8.04-8.08 (m, 2 H, 6-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 20.57 [u] (C-14), 20.32 [o], 32.32 [o] (C-2, C-3),
43.06 [o], 43.48 [o] (C-4, C-9), 58.90 [o] (C-1), 126.69 [u] (C-13), 127.98 [u], 128.54
[u], 130.30 [u], 130.47 [u] (C-6, C-7, C-11, C-12), 133.18 [u] (C-8), 134.19 [o], 134.79
[o] (C-5, C-10).
2.27 Allgemeine Arbeitsvorschrift zur Deuterierung der cyclischen
Sulfoximine (AAV 3)
Zu einer Lösung des jeweiligen Sulfoximins in wfr. THF (10 mL/mmol) tropfte man bei
-78 °C 1.1 Äquivalente einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan und rührte 10 min bei
der angebenen Temperatur. Anschließend versetzte man die Lösung bei -78 °C mit
dem jeweiligen Deuterierungsmittel und erwärmte die Reaktionsmischung langsam
auf RT. Die Reaktionsmischung wurde auf ges. NaHCO3-Lsg. gegossen und mit EE
extrahiert. Die vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im
Vakuum eingeengt. Das Rohprodukt wurde jeweils ohne weitere Reinigung NMR-
spektroskopisch untersucht.
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2.28 Deuterierung des Sulfoximins 48
Nach AAV 3 erhielt man ausgehend von 131 mg (0.44 mmol) 48, 0.30 mL nBuLi
einer 1.60 M Lösung in nHexan (0.48 mmol), 10 min Rühren bei RT und 0.10 mL
(1.76 mmol) einer 17 M Lösung CH3COOD in THF 122 mg (92 %) D-48 als farbloses
Öl mit einem Deuterierungsgrad von > 95 % laut 1H-NMR-Spektroskopie (bestimmt
anhand der ortho-Phenyl-Signale).
2.29 Darstellung von (+)-(1S)-5,5,-Dimethyl-1-phenyl-3,4,5-trihydro-
1l4isothiazol-1-oxid (49)
Nach AAV 2 konnte ausgehend von 624 mg (3.56 mmol) 27 und 550 mg (3.84 mmol)
Methyliodid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/MeOH 9:1, Rf = 0.25)
289 mg (54 %) 49 als farbloser Feststoff vom Schmelzpunkt 78 °C erhalten werden.
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[a]D = +45.0 (c = 1.05, CHCl3).
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.93 (s, 3 H, 9-H), 1.54 (s, 3 H, 8-H), 2.04 (ddd, J2a,2b
= 12.3 Hz, J2a,3a = 6.0 Hz, J2a,3b = 2.5 Hz, 1 H, 2-Ha), 2.30-2.39 (ddd, J2b,2a = 8.2 Hz,
J2b,3b = 8.0 Hz, J2b,3a = 7.7 Hz, 1 H, 2-Hb), 3.66-3.74 (ddd, J3a,3b = 10.7 Hz, J3a,2b = 8.5
Hz, J3a,2a = 6.1 Hz, 1 H, 3-Ha), 3.91-3.98 (ddd,  J3b,3a = 10.7 Hz, J3b,2b = 7.4 Hz, J3b,2a
= 2.5 Hz, 1 H, 3-Hb), 7.51-7.57 (m, 2 H, 6-H), 7.61-7.67 (m, 1 H, 7-H), 7.95-7.99 (m,
2 H, 5-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 22.12 [u] (C-9), 23.56 [u] (C-8), 39.01 [o] (C-2),
51.15 [o] (C-3), 65.94 [o] (C-1), 128.65 [u], 130.54 [u] (C-6, C-5), 133.21 [u] (C-7),
135.45 [o] (C-4).
Experimenteller Teil
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IR (KBr): n~ = 3433 (w), 3062 (w), 2997 (w), 2970 (m), 2915 (m), 2862 (st), 1446 (st),
1385 (w), 1368 (w), 1326 (m), 1236 (st), 1196 (st), 1138 (st), 1100 (st), 1055 (st),
1025 (m), 994 (m), 966 (m), 930 (m), 892 (st), 856 (st), 767 (st), 740 (st), 692 (st),
648 (m), 589 (w), 565 (m), 504 (m) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 209 [M+] (6.8), 154 (18), 126 (12), 125 (100), 84 (11), 77 (12).
C11H15NOS (209.31): berechnet: C 63.12 H 7.22 N 6.69
gefunden: C 62.72 H 7.41 N 6.61.
2.30 Deuterierung des Sulfoximins 49
Nach AAV 3 erhielt man ausgehend von 42 mg (0.20 mmol) 49, 0.13 mL nBuLi einer
1.60 M Lösung in nHexan (0.21 mmol), 10 min Rühren bei -78 °C und 0.04 mL
(0.68 mmol) einer 17 M Lösung CH3COOD in THF 38 mg (90 %) D-49 als farbloses
Öl mit einem Deuterierungsgrad von > 95 % laut 1H-NMR-Spektroskopie (bestimmt
anhand der ortho-Phenyl-Signale).
2.31 Darstellung von (+)-(1S)-5,5,-Dimethyl-1-(2-lithio-phenyl)-3,4,5-
trihydro-1l4isothiazol-1-oxid (Li-49)
Zu einer Lösung von 93 mg (0.45 mmol) des Sulfoximins 49 in 0.3 mL wfr. D8-THF
tropfte man bei –78 °C 0.49 mmol einer nBuLi-Lösung in 0.3 mL D8-THF, wobei sich
die Lösung rot färbte. Anschließend wurde die Lösung mit Hilfe einer Transferkanüle
in ein zuvor ausgeheiztes und auf -78 °C vorgekühltes Schlenk-NMR-Rohr überführt
und abgeschmolzen. Durch 1H-NMR-Spektroskopie konnte kein Eduktsulfoximin
nachgewiesen werden.
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Raumtemperatur-NMR Daten des Lithiosulfoximins Li-49:
1H-NMR (500 MHz, D8-THF): d = 0.96 (s, 3 H, 10-H), 1.44 (s, 3 H, 11-H), 1.95 (ddd,
J2a,2b = 12.2 Hz, J2a,3b = 9.2 Hz, J2a,3a = 4.6 Hz, 1 H, 2-Ha), 2.19-2.28 (m, 1 H, 2-Hb),
3.50-3.56 (m, 2 H, 3-H), 6.90 (t, J = 7.0 Hz, 1 H, 6-H), 6.96 (t, J = 6.7 Hz, 1 H, 7-H),
7.60 (d, J = 7.9 Hz, 1 H, 5-H), 7.99 (d, J = 6.4 Hz, 1 H, 8-H).
Weitere Signale : 0.89 (m), 1.28 (m) [nHexan], 1.71 (m) , 3.58 (m) [THF].
13C-NMR (125 MHz, D8-THF): d = 22.40 [u] (C-10), 23.97 [u] (C-11), 39.25 [o] (C-2),
49.88 [o] (C-3), 64.84 [o] (C-1), 123.10 [u] (C-6), 127.18 [u] (C-5), 127.86 [u] (C-7),
142.09 [u] (C-8), 145.81 [o] (C-4), 202.97 (C-9).
Weitere Signale : 13.93 [nHexan], 25.10 (m), 67.20 (m) [THF].
2.32 Darstellung von (+)-(1S)-6,6-Dimethyl-1-phenyl-3,5,6-trihydro-
4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (50)
Nach AAV 2 konnte ausgehend von 1.1 g (5.26 mmol) 28 und 1.12 g (7.88 mmol)
Methyliodid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/MeOH 9:1, Rf = 0.44)
601 mg (52 %) 50 als farbloser Feststoff vom Schmelzpunkt 95 °C erhalten werden.
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[a]D = +25.7 (c = 0.82, CH2Cl2).
Experimenteller Teil
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1H-NMR (500 MHz, CDCl3): d = 1.16 (s, 3 H, 10-H), 1.29 (s, 3 H, 9-H), 1.54-1.61 (m,
1 H, 3-Ha), 1.79-1.85 (ddd, J2a,2b = 14.0 Hz, J2a,3a = 5.2 Hz, J2a,3b = 1.8 Hz, 1 H, 2-
Ha), 2.01-2.12 (dddd, J3b,3a = 26.9 Hz, J3b,4a = 14.0 Hz, J3b,2b = 5.2 Hz, J3b,2a = 3.7 Hz,
1 H, 3-Hb), 2.49-2.57 (td,  J2b,3 = 14.0 Hz, J2b,2a = 3.4 Hz, 1 H, 2-Hb), 3.43-3.48 (ddt,
J4a,3a = 1.8 Hz, J4a,3b = 3.1 Hz, J4a,4b = 13.1 Hz, 1 H, 4-Ha), 3.61-3.68 (td, J4b,3 = 3.7
Hz, J4a,4b = 13.1 Hz 1 H, 4-Hb), 7.51-7.55 (m, 2 H, 7-H), 7.60-7.64 (m, 1 H, 8-H),
7.99-8.03 (m, 2 H, 6-H).
13C-NMR (125 MHz, CDCl3): d = 21.13 [o] (C-3), 23.73 [u] (C-10), 25.94 [u] (C-9),
35.89 [o] (C-2), 43.22 [o] (C-4), 56.06 [o] (C-1), 128.49 [u] (C-6), 130.19 [u] (C-7),
133.04 [u] (C-8), 134.53 [o] (C-5).
IR (KBr): n~ = 3690 (w), 3677 (w), 3651 (w), 3631 (w), 3433 (m), 3163 (w), 3094 (m),
3064 (m), 3051 (m), 2983 (m), 2942 (st), 2842 (st), 2676 (w), 2190 (w), 2020 (w),
1942 (w), 1815 (w), 1720 (w), 1629 (w), 1582 (m), 1471 (st), 1448 (st), 1386 (m),
1367 (m), 1349 (m), 1311 (w), 1277 (m), 1241 (st), 1204 (st), 1120 (st), 1090 (st),
1071 (st), 1036 (st), 995 (st), 953 (st), 891 (st), 860 (st), 826 (st), 765 (st), 726 (st),
695 (st), 627 (st), 573 (st), 543 (st), 506 (st) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 223 [M+] (10), 208 (50), 126 (14), 125 (100), 77 (10), 69 (11),
55 (16).
C12H17NOS (223.34): berechnet: C 64.54 H 7.67 N 6.27
gefunden: C 64.53 H 7.84 N 6.18.
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Tabelle 14: 1H-{1H}-NOE-Differenzspektrum des Sulfoximins 50 (angegeben
sind die Signalverstärkungen in Prozent).
6-H 4-Hax 4-Heq 2-Hax 3-Hax 2-Heq 3-Heq 9-H 10-H
6-H / 0 0 0 0 0 0 1.4 1.6
4-Hax 0 / 4.0 1.4 0 0 2.0 0 0
4-Heq 0 4.8 / 0 2.0 0 1.6 0 0
2-Hax 0 1.4 0 / 0 13.2 1.7 2.5 0.5
3-Hax 0 0 2.1 1.4 / 0 15.1 0 3.9
2-Heq 0 0 0 14.2 1.0 / 1.5 1.9 2.3
3-Heq 0 2.3 1.8 1.8 15.4 1.3 / 0 0
9-H 1.1 0 0 3.4 0 2.4 0 / 0
10-H 1.3 0 0 0 5.3 3.2 0 0 /
2.33 Deuterierung des Sulfoximins 50
Nach AAV 3 erhielt man ausgehend von 37 mg (0.17 mmol) 50, 0.12 mL nBuLi einer
1.60 M Lösung in nHexan (0.18 mmol), 10 min Rühren bei -78 °C und 0.04 mL
(0.68 mmol) einer 17 M Lösung CH3COOD in THF 32 mg (84 %) D-50 als farbloses
Öl mit einem Deuterierungsgrad von > 95 % laut 1H-NMR-Spektroskopie (bestimmt
anhand der ortho-Phenyl-Signale).
2.34 Darstellung von (+)-(1S,7S)-1-Phenyl-7-methyl-1l4-
[1,2]thiazepin-1-oxid (51)
Nach AAV 1 erhielt man ausgehend von 301 mg (1.44 mmol) 46 und 310 mg (2.16
mmol) Methyliodid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE, Rf = 0.30) 310 mg
(96 %) 51 als farbloses Öl und mit de = 65 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der
Methyl-Signale).
Experimenteller Teil
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[a]D = +48.1 (c = 1.01, CH2Cl2).
Die NMR-Daten beziehen sich auf das Überschußdiastereomer:
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.09 (d, J10,1 = 6.86, 3 H, 10-H), 1.57-1.69 (m, 1 H, 3-
Ha), 1.87-2.13 (m, 5 H, 3-Hb, 2-H, 4-H), 3.06-3.18 (m, 1 H, 1-H), 3.28-3.37 (ddd,
J5a,5b = 12.9 Hz, J5a,4a = 9.1 Hz, J5a,4b = 3.9 Hz, 1 H, 5-Ha), 3.62-3.70 (ddd, J5b,5a =
13.7 Hz, J5b,4b = 5.8 Hz, J5b,4a = 3.6 Hz, 1 H, 5-Hb), 7.48-7.54 (m, 2 H, 8-H),
7.54-7.60 (m, 1 H, 9-H), 7.93-7.97 (m, 2 H, 7-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 18.26 [u] (C-10), 27.02 [o] (C-2), 30.88 [o] (C-4),
31.83 [o] (C-3), 46.47 [o] (C-5); 65.99 [u] (C-1), 127.91 [u] (C-8), 128.63 [u] (C-7),
132.21 [u] (C-9), 139.56 [o] (C-6).
IR (kapillar): n~ = 3269 (w), 3062 (m), 2968 (m), 2929 (st), 2854 (st), 1734 (w), 1664
(m), 1476 (m), 1446 (st), 1371 (m), 1353 (m), 1330 (w), 1308 (st), 1263 (st), 1232
(st), 1214 (st), 1151 (st), 1096 (m), 1068 (st), 1045 (m), 1025 (m), 998 (m), 985 (m),
954 (w), 904 (m), 805 (m), 751 (st), 728 (st), 691 (st), 637 (m), 606 (m), 569 (w), 551
(w), 534 (m), 504 (w), 481 (w) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 224 [M+1] (2), 223 [M+] (8), 125 (100), 98 (61), 97 (13), 77
(18).
C12H17NOS (223.34): berechnet: C 64.54 H 7.67 N 6.27
gefunden: C 64.57 H 7.50 N 6.25.
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NMR-Daten des Unterschußdiastereomers: Die Signale des
Unterschussdiastereomers werden teilweise überlagert von denen des
Überschussdiastereomers. Es sind nur Signale angegeben, die eindeutig zugeordnet
werden konnten.
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.90 (d, J10,1 = 6.6, 3 H, 10-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 20.62 [u] (C-10), 27.63 [o] (C-2), 30.74 [o] (C-4),
31.57 [o] (C-3), 46.81 [o] (C-5); 63.79 [u] (C-1).
2.35 Darstellung von (+)-(1S,7S)-1-Phenyl-7-benzyl-1l4-
[1,2]thiazepin-1-oxid (52)
Nach AAV 1 erhielt man ausgehend von 416 mg (1.99 mmol) 46 und 510 mg (2.98
mmol) Benzylbromid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE, Rf = 0.41)
476 mg (80 %) 52 als farblosen Feststoff mit einem Schmelzpunkt von 77 °C und mit
de = 65 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der ortho-Phenyl-Signale).
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[a]D = +37.2 (c = 1.21, CH2Cl2).
Experimenteller Teil
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Die NMR-Daten beziehen sich auf das Überschußdiastereomer:
1H-NMR (500 MHz, CDCl3): d = 1.41-1.51 (m, 1 H, 3-Ha), 1.78-2.06 (m, 5 H, 2-H, 4-
H, 3-Hb), 2.61-2.68 (dd, J10a,10b = 13.8 Hz, J10a,1 = 11.1 Hz, 1H, 10-Ha), 2.75-2.81
(dd, J10b,10a = 13.8 Hz, J10b,1 = 3.1 Hz, 1H, 10-Hb), 3.15-3.22 (tt, J1,10a = 10.9 Hz, J1,10b
= 3.3 Hz, 1H, 1-H), 3.28-3.35 (ddd, J5a,5b = 14.0 Hz, J5a,4a = 8.9 Hz, J5a,4b = 3.8 Hz,
1H, 5-Ha), 3.64-3.71 (ddd, J5b,5a = 13.8 Hz, J5b,4b = 5.8 Hz, J5b,4a = 4.0 Hz, 1 H, 5-Hb),
6.88-6.92 (m, 2 H, 12-H), 7.13-7.28 (m, 3 H, 13-H, 14-H), 7.52-7.66 (m, 3 H, 8-H, 9-
H), 8.01-8.05 (m, 2 H, 7-H).
13C-NMR (125 MHz, CDCl3): d = 27.04 [o], 27.46 [o] (C-3, C-4), 32.36 [o] (C-2), 38.28
[o] (C-10), 46.48 [o] (C-5), 72.41 [u] (C-1), 126.83 [u] (C-14), 128.30 [u],128.78 [u],
129.10 [u], 129.25 [u], (C-7, C-8, C-12, C-13), 132.82 [u] (C-9), 137.96 [o], 139.77 [o]
(C-6, C-11).
Tabelle 15: 1H-{1H}-NOE-Differenzspektrum des Sulfoximins 52 (angegeben
sind die Signalverstärkungen in Prozent).
1-H 3-Ha 3-Hb S 4-H 5-Ha 5-Hb 7-H 10-Ha 10-Hb 12-H 13-H
1-H / 0 1.8 5.3 0.8 0 3.5 2.8 0.2 4.3 0
5-Ha 0 0 0 3.2 / 13 0 0 0 0 0
5-Hb 0 0 1.7 2.3 17 / 0 0 0 0 0
7-H 19 0 0 0 0 0 / 10 3.5 0.2 0
10-H 4.4 0 0 0 0 0 7.5 / 12.3 10.9 0
12-H 27 0 0 0 0 0 0 17 31 / 0
IR (KBr): n~ = 3432 (w), 3060 (w), 3026 (w), 2923 (st), 2857 (st), 1601 (w), 1583 (w),
1495 (m), 1476 (m), 1445 (st), 1373 (w), 1349 (w), 1288 (st), 1258 (st), 1224 (st),
1175 (m), 1148 (st), 1094 (m), 1067 (m), 1029 (m), 999 (w), 978 (m), 899 (w), 878
(m), 797 (m), 751 (st), 730 (st), 701 (st), 690 (st), 614 (m), 587 (w), 575 (w), 534 (m),
510 (m), 490 (w) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 299 [M+] (5), 175 (13), 174 (100), 146 (14), 126 (12), 125 (97),
118 (13), 117 (36), 115 (12), 104 (15), 91 (70), 78 (13), 77 (16), 70 (18).
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HAMS: C18H21NOS [M
+] berechnet: 299.134387
gefunden: 299.134757.
NMR-Daten des Unterschußdiastereomers: Die Signale des
Unterschussdiastereomers werden teilweise überlagert von denen des
Überschussdiastereomers. Es sind nur Signale angegeben, die eindeutig zugeordnet
werden konnten.
1H-NMR (500 MHz, CDCl3): d = 3.52-3.57 (dd, J10a,10b = 9.9 Hz, J10a,1 = 1.7 Hz, 1H,
10-Ha), 3.57-3.61 (dd, J10b,10a = 9.9 Hz, J10b,1 = 1.7 Hz, 1H, 10-Hb), 7.05 (m, 2 H,
8-H).
13C-NMR (125 MHz, CDCl3): d = 26.33 [o], 29.34 [o] (C-3, C-4), 31.65 [o] (C-2), 37.51
[o] (C-10), 44.75 [o] (C-5), 71.08 [u] (C-1), 126.53 [u] (C-14).
2.36 Darstellung von (+)-(1S,7S)-1-Phenyl-7-methoxybenzyl-1l4-
[1,2]thiazepin-1-oxid (53)
Nach AAV 1 erhielt man ausgehend von 141 mg (0.67 mmol) 46 und 160 mg
(1.01 mmol) Benzyloxymethylchlorid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE,
Rf = 0.47) 162 mg (73 %) 53 als farbloses Öl und mit de = 93 % laut 1H-NMR
(bestimmt anhand der ortho-Phenyl-Signale).
Experimenteller Teil
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[a]D = +15.9 (c = 0.80, CH2Cl2).
Die NMR-Daten beziehen sich auf das Überschußdiastereomer:
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.61-1.71 (m, 1 H, 3-Ha), 1.89-2.10 (m, 4 H, 2-H, 4-
H), 2.17-2.26 (m, 1H 3-Hb), 3.28-3.37 (m, 2 H, 5-Ha, 1-H), 3.49-3.52 (m, 2 H, 11-H),
3.59-3.66 (m, 1 H, 5-Hb), 4.28-4.31 (m, 2 H, 10-H), 7.09-7.14 (m, 2 H, H 13), 7.23-
7.27 (m, 3 H, 14-H, 15-H), 7.45-7.50 (m, 2 H, 8-H), 7.52-7.57 (m, 1 H, 9-H), 7.92-
7.95 (m, 2 H, 7-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 26.09 [o], 26.25 [o] (C-3, C-4), 31.95 [o] (C-2), 45.27
[o] (C-5), 69.44 [o] (C-10), 70.13 [u] (C-1); 73.02 [o] (C-1), 127.37 [u], 127.52
[u],127.70 [u], 128.12 [u], 128.65 [u], (C-7, C-8, C-13, C-14, C-15), 132.34 [u] (C-9),
137.23 [o], 139.56 [o] (C-6, C-12).
IR (kapillar): n~ = 3086 (w), 3062 (m), 3029 (w), 3004 (w), 2925 (st), 2857 (st), 1496
(m), 1476 (m), 1446 (st), 1407 (w), 1363 (m), 1308 (m), 1261 (st), 1221 (st), 1137
(st), 1101 (st), 1027 (m), 999 (m), 955 (w), 902 (m), 836 (w), 805 (m), 750 (st), 731
(st), 699 (st), 690 (st), 618 (m), 535 (m) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 330 [M+1] (0.6), 329 [M+] (0.4), 204 (17), 125 (46), 98 (23), 91
(100), 70 (11).
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C19H23NO2S (329.46): berechnet: C 69.27 H 7.04 N 4.25
gefunden: C 68.88 H 7.00 N 4.45.
2.37 Allgemeine Arbeitsvorschrift zur ortho-Alkylierung der
cyclischen a-alkylierten Sulfoximine 14 und 29 (AAV 4)
Zu einer Lösung des a-alkylierten Sulfoximins in wfr. THF (10 mL/mmol) tropfte man
bei -78 °C 1.1 Äquivalente einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan und rührte 10 min
bei dieser Temperatur. Anschließend versetzte man die Lösung bei -78 °C mit der
jeweils angegebenen Menge des Alkylierungsmittels und rührte 3 h bei dieser
Temperatur. Die Reaktionsmischung wurde auf ges. NH4Cl-Lsg. gegossen und mit
EE extrahiert. Die vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im
Vakuum eingeengt. Der Rückstand wurde jeweils durch Säulenchromatographie an
Kieselgel gereinigt.
2.38 Darstellung von (+)-(1S,6S)-6-Benzyl-1-o-tolyl-3,5,6-trihydro-
4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (55)
Nach AAV 4 erhielt man ausgehend von 646 mg (2.26 mmol) 14 und 420 mg (2.94
mmol) Methyliodid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/MeOH 9 : 1,
Rf = 0.62) 466 mg (69 %) 55 als farbloses Öl mit de ³ 98 % laut 1H-NMR (bestimmt
anhand der ortho-Phenyl-Signale).
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Experimenteller Teil
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[a]D = +35.7 (c = 1.00, CH2Cl2).
1H-NMR (500 MHz, CDCl3): d = 1.73-1.91 (m, 2 H, 3-H), 2.07-2.14 (m, 1 H, 2-Ha),
2.16-2.26 (m, 1 H, 2-Hb), 2.64-2.70 (dd, J12a,12b = 14.0 Hz, J12a,1 = 9.8 Hz, 1 H, 12-
Ha), 2.84 (s, 3 H, 11-H), 2.81-2.86 (dd, J12b,12a = 14.0 Hz, J12b,1 = 4.6 Hz, 1 H, 12-Hb),
3.29-3.37 (dddd, J1,2a = 12.5 Hz, J1,12a = 9.2 Hz, J1,12b = 4.6 Hz, J1,2b = 4.2 Hz, 1 H, 1-
H), 3.41-3.47 (m, 1 H, 4-Ha), 3.59-3.66 (m, 1 H, 4-Hb), 6.91-6.94 (m, 2 H, 11-H),
7.10-7.19 (m, 3 H, 15-H, 16-H), 7.27-7.34 (m, 2 H, 7-H), 7.42-7.46 (m, 1 H, 8-H),
8.07-8.11 (m, 1 H, 6-H).
13C-NMR (125 MHz, CDCl3): d = 20.82 [u] (C-11), 25.59 [o], 27.29 [o] (C-2, C-3),
37.38 [o] (C-12), 43.75 [o] (C-4), 59.21 [u] (C-1), 126.29 [u], 126.60 [u] (C-7, C-9),
128.42 [u], 128.97 [u], (C-14, C-15), 131.16 [u], 133.02 [u] (C-8, C-16), 133.12 [u] (C-
6), 134.46 [o] (C-10), 136.55 [o], 138.12 [o] (C-5, C-13).
IR (kapillar): n~ = 3060 (m), 3026 (m), 3002 (w), 2927 (st), 2847 (m), 1496 (m), 1471
(m), 1454 (st), 1349 (w), 1272 (m), 1247 (st), 1232 (st), 1208 (st), 1193 (st), 1159
(m), 1138 (st), 1113 (st), 1076 (m), 1059 (m), 1036 (w), 1003 (m), 930 (w), 898 (m),
874 (w), 842 (m), 824 (m), 808 (m), 757 (st), 721 (st), 702 (st), 641 (w), 613 (st), 576
(w), 561 (m), 539 (w), 519 (w), 498 (w), 482 (m) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 299 [M+] (6), 161 (12), 160 (100), 139 (26), 117 (13), 111 (17),
91 (49), 77 (19), 65 (10).
HAMS: C18H21NOS [M+] berechnet: 299.134387
gefunden: 299.134297.
C18H21NOS (299.13): berechnet: C 72.20 H 7.07 N 4.68
gefunden: C 71.82 H 7.25 N 5.12.
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2.39 Darstellung von (+)-(1S,6S)-1-o-Tolyl-6-(2,4,6-trimethylbenzyl)-
3,5,6-trihydro-4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (56)
Nach AAV 4 erhielt man ausgehend von 440 mg (1.30 mmol) 29 und 210 mg (1.48
mmol) Methyliodid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/MeOH 9 : 1,
Rf = 0.57) 315 mg (71 %) 56 als farblosen Feststoff mit einem Schmelzpunkt von
124 °C und mit de ³ 98 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der ortho-Phenyl-Signale).
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[a]D = +33.4 (c = 1.2, CH2Cl2).
1H-NMR (500 MHz, CDCl3): d = 1.71-1.85 (m, 2 H, 3-H), 1.95 (s, 6 H, 18-H), 1.99-
2.06 (m, 1 H, 2-Ha), 2.19 (s, 3 H, 17-H), 2.25-2.35 (m, 1 H, 2-Hb), 2.60-2.65 (dd,
J12a,12b = 14.3 Hz, J12a,1 = 3.0 Hz, 1 H, 12-Ha), 2.84-2.89 (dd, J12b,12a = 14.1 Hz, J12b,1
= 11.0 Hz, 1 H, 12-Hb), 2.86 (s, 3 H, 11-H), 3.15-3.23 (dddd, J1,2a = 12.6 Hz, J1,2b =
4.1 Hz, J1,12b = 11.1 Hz, J1,12a = 3.1 Hz, 1 H, 1-H), 3.42-3.48 (ddt, J4a,4b = 12.8 Hz,
J4a,3a = 4.3 Hz, J4a,3b = 2.2 Hz, 1 H, 4-Ha), 3.60-3.67 (dt, J4b,4a = 13.1 Hz, J4b,3b = 4.0
Hz, 1 H, 4-Hb), 6.74 (s, 2 H, 15-H), 7.32-7.35 (m, 1 H, 9-H), 7.37-7.42 (m, 1 H, 7-H),
7.48-7.53 (m, 1 H, 8-H), 8.19-8.23 (m, 1 H, 6-H).
13C-NMR (125 MHz, CDCl3): d = 20.11 [u] (C-18), 21.01 [u] (C-17), 21.26 [u] (C-11),
26.31 [o], 27.28 [o] (C-2, C-3), 30.22 [o] (C-12), 44.08 [o] (C-4), 58.39 [u] (C-1),
126.61 [u] (C-6), 129.45 [u] (C-15), 130.46 [o] (C-16), 131.89 [u] (C-8), 133.40 [u] (C-
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7), 133.59 [u] (C-9), 134.11 [o] (C-10), 136.16 [o] (C-13), 136.92 [o] (C-14), 138.88
[o] (C-5).
Tabelle 16: 1H-{1H}-NOE-Differenzspektrum des Sulfoximins 56 (angegeben
sind die Signalverstärkungen in Prozent).
1-H 2-Hax 2-Heq S 3-H 4-Hax 4-Heq 6-H 7-H 11-H 12-Ha 12-Hb 14-H
1-H / 0 3.0 2.6 0 0 0.8 0 0 2.8 0 0.8
2-Hax 0 / 27.1 2.4 4.4 0 0 0 0 0 3.9 0.9
4-Hax 0 3.5 / 4.1 0 22.9 0 0 0 0 0 0
4-Heq 0 0 0 8.3 24.6 / 0 0 0.2 0 0 0
1-H / 0 3.0 2.6 0 0 0.8 0 0 2.8 0 0.8
6-H 0.6 0 0 0 0 0 / 4.3 0 1.1 0 0.2
12-Ha 4.8 0 0 0 0 0 2.0 0 0 / 28.1 1.1
IR (KBr): n~ = 3056 (w), 3011 (w), 2929 (st), 2851 (st), 2732 (w), 2683 (w), 2246 (w),
1610 (w), 1593 (w), 1570 (w), 1447 (st), 1379 (m), 1352 (w), 1247 (st), 1209 (st),
1192 (st), 1177 (st), 1156 (st), 1116 (st), 1058 (st), 1033 (m), 1001 (m), 896 (st), 878
(m), 855 (st), 834 (st), 807 (st), 768 (st), 716 (st), 697 (st), 612 (st), 572 (st), 527 (st),
499 (m), 466 (m) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 341 [M+] (15), 221 (13), 202 (54), 173 (13), 159 (13), 157 (10),
139 (70), 134 (11), 133 (100), 131 (11), 129 (12), 119 (13), 118 (17), 117 (17), 111
(16), 105 (12), 91 (16), 77 (14), 70 (80).
C21H27NOS (341.52): berechnet: C 73.86 H 7.97 N 4.10
gefunden: C 73.48 H 7.67 N 3.99.
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2.40 Darstellung von (+)-(1S,6S) 6-(2,4,6-Trimethyl-benzyl)-1-(2-
trimethylsilanyl-phenyl)-3,5,6-trihydro-4H-1l4-[1,2]thiazin-1-
oxid (57)
Nach AAV 4 erhielt man ausgehend von 380 mg (1.16 mmol) 29 und 190 mg (1.30
mmol) Trimethylsilylchlorid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE, Rf = 0.64)
276 mg (60 %) 56 als farblosen Feststoff mit einem Schmelzpunkt von 62 °C und mit
de ³ 98 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der ortho-Phenyl-Signale).
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[a]D = +40.6 (c = 0.52, CH2Cl2).
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.47 (s, 9 H, 11-H), 1.68-1.88 (m, 2 H, 3-H), 1.93 (s,
6 H, 17-H), 1.90-2.00 (m, 1 H, 2-Ha), 2.20 (s, 3 H, 17-H), 2.21-2.34 (m, 1 H, 2-Hb),
2.55-2.61 (dd, J12a,12b = 14.0 Hz, J12a,1 = 2.8 Hz, 1 H, 12-Ha), 2.81-2.89 (dd, J12b,12a =
14.0 Hz, J12b,1 = 11.8 Hz, 1 H, 12-Hb), 3.06-3.15 (m, 1 H, 1-H), 3.39-3.45 (m, 1 H, 4-
Ha), 3.61-3.68 (m, 1 H, 4-Hb), 6.75 (s, 2 H, 15-H), 7.55-7.61 (m, 2 H, 7-H, 9-H), 7.83-
7.87 (m, 1 H, 8-H), 8.13-8.18 (m, 1 H, 6-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 2.79 [u] (C-11), 20.30 [u] (C-18), 21.12 [u] (C-17),
26.21 [o], 26.82 [o] (C-2, C-3), 30.13 [o] (C-12), 43.93 [o] (C-4), 60.58 [u] (C-1),
129.45 [u] (C-15), 129.45 [u] (C-6), 130.38 [o] (C-16), 130.78 [u] (C-7), 132.55 [u] (C-
9), 136.16 [o] (C-10), 136.97 [o] (C-14), 136.99 [u] (C-8), 141.98 [o] (C-13), 142.60
[o] (C-5).
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IR (KBr): n~ = 3448 (w), 3054 (w), 2943 (st), 2851 (st), 1613 (w), 1579 (w), 1560 (w),
1481 (m), 1455 (m), 1420 (m), 1381 (w), 1349 (w), 1285 (m), 1248 (st), 1206 (st),
1176 (m), 1156 (m), 1117 (st), 1065 (m), 1044 (m), 1000 (m), 896 (m), 847 (st), 806
(st), 750 (st), 718 (m), 683 (m), 662 (m), 611 (st), 570 (m), 533 (m), 494 (w), 464 (m)
cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 399 [M+] (3), 385 (13), 384 (41), 327 (16), 326 (70), 202 (51),
191 (28), 182 (43), 167 (27), 159 (15), 134 (11), 133 (100), 131 (10), 119 (13), 117
(12), 105 (13), 91 (15), 70 (41).
C23H33NOSSi (399.68): berechnet: C 69.12 H 8.32 N 3.50
gefunden: C 68.83 H 8.66 N 3.38.
2.41 Darstellung von (+)-(1S,6S)-1-(2-Bis-trimethylsilanyl-phenyl)-6-
(2,4,6-trimethylbenzyl)-3,5,6-trihydro-4H-1l4-[1,2]thiazin-1-
oxid (58)
Nach AAV 4 erhielt man ausgehend von 272 mg (0.68 mmol) 57 und 80 mg (0.75
mmol) Trimethylsilylchlorid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/H 1 : 1,
Rf = 0.80) 193 mg (60 %) 58 als farblosen Feststoff mit einem Schmelzpunkt von
56 °C und mit de ³ 98 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der Methyl-Signale).
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[a]D = +2.4 (c = 0.98, CH2Cl2).
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.46 (s, 9 H, 9-H), 0.46 (s, 9 H, 10-H), 1.58-1.88 (m,
1 H, 3-Ha), 1.80 (s, 6 H, 17-H), 1.84-2.04 (m, 2 H, 2-Ha, 3-Hb), 2.11-2.17 (dd, J11a,11b
= 13.7 Hz, J11a,1 = 1.9 Hz, 1 H, 11-Ha), 2.18 (s, 3 H, 16-H), 2.28-2.40 (m, 1 H, 2-Hb),
2.64-2.71 (dd, J11b,11a = 13.7 Hz, J11b,1 = 11.8 Hz, 1 H, 11-Hb), 2.78-2.87 (m, 1 H, 1-
H), 3.42-3.48 (m, 1 H, 4-Ha), 3.74-3.83 (m, 1 H, 4-Hb), 6.72 (s, 2 H, 14-H), 7.53-7.57
(t, J8,7 = 7.4 Hz, 1 H, 8-H), 7.92-7.95 (dd, J7a,8 = 7.4 Hz, J7a,7b = 1.3 Hz, 1 H, 7-Ha),
7.95-7.99 (dd,  J7b,8 = 7.4 Hz, J7b,7a = 1.3 Hz, 1 H, 7-Hb).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 4.29 [u], 4.39 [u] (C-9, C-10), 20.11 [u] (C-16), 21.12
[u] (C-17), 24.52 [o], 26.44 [o] (C-2, C-3), 30.07 [o] (C-11), 42.97 [o] (C-4), 60.27 [u]
(C-1), 129.38 [u] (C-14), 130.64 [o] (C-15), 130.83 [u] (C-8), 136.04 [o] (C-15),
136.90 [o] (C-13), 137.95 [u] (C-7), 142.22 [o] (C-6), 144.25 [o] (C-12), 145.85 [o] (C-
5).
IR (KBr): n~ = 3447 (w), 2946 (st), 2856 (m), 1614 (w), 1464 (m), 1383 (w), 1340 (w),
1244 (st), 1204 (st), 1177 (w), 1145 (m), 1115 (st), 1083 (w), 1066 (w), 1043 (w), 998
(w), 892 (m), 847 (st), 805 (m), 770 (m), 755 (st), 687 (m), 671 (m), 614 (m), 572 (w),
536 (w), 465 (w) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 471 [M+] (3), 458 (20), 457 (40), 456 (100), 399 (14), 398 (47),
269 (11), 254 (15), 239 (13), 202 (39), 133 (51), 73 (28), 45 (22).
C26H41NOSSi2 (471.86): berechnet: C 66.18 H 8.76 N 2.97
gefunden: C 65.81 H 8.69 N 2.67.
2.42 Deuterierung des Sulfoximins 58
Nach AAV 5 erhielt man ausgehend von 44 mg 58 (0.09 mmol), 0.06 mL nBuLi einer
1.60 M Lösung in nHexan (0.10 mmol), 10 min Rühren bei RT und Zugabe von
0.01 mL (0.23 mmol) einer 17 M Lösung CH3COOD in THF bei -78 °C 36 mg (95 %)
D-57 als farbloses Öl mit einem Deuterierungsgrad von  95 % laut 1H-NMR-
Spektroskopie (bestimmt anhand der ortho-Phenyl-Signale).
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2.43 Versuch zur Epimerisierung des Sulfoximins 58
Zu einer Lösung von 66 mg (0.14 mmol) des Sulfoximins 58 in 5 ml wfr. THF tropfte
man bei -50 °C 0.1 ml (0.16 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan und rührte
10 min bei Raumtemperatur. Anschließend versetzte man die Lösung bei -78 °C mit
0.03 ml (0.42 mmol) einer 1.7 M Lösung CF3COOH in THF und erwärmte die
Reaktionsmischung auf RT. Die Reaktionsmischung wurde auf 10 ml ges. NaHCO3-
Lsg. gegossen und dreimal mit jeweils 20 ml EE extrahiert. Die vereinigten Extrakte
wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum eingeengt. Nach
Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/H 1:1, Rf = 0.45) resultierten 40 mg (72 %)
57 als farbloser Feststoff.
2.44 Darstellung von (+)-(1S,6S)-6-Benzyl-1-(2-ethyl-phenyl)-3,5,6-
trihydro-4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (59)
Zu einer Lösung von 127 mg (0.42 mmol) des Sulfoximins 55 in 10 mL wfr. THF
tropfte man bei -50 °C 0.29 mL (0.47 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan
und rührte 10 min bei RT, wobei sich die Lösung tiefrot verfärbte. Anschließend
versetzte man die Lösung bei -78 °C mit 90 mg (0.64 mmol) Methyliodid und rührte
3 h bei dieser Temperatur. Die Reaktionsmischung wurde auf 20 mL ges. NH4Cl-Lsg.
gegossen und dreimal mit jeweils 20 mL EE extrahiert. Die vereinigten Extrakte
wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum eingeengt. Nach
Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/MeOH 9 : 1, Rf = 0.57) resultierten 118 mg
(90 %) 59 als farbloses Öl mit de ³ 98 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der ortho-
Phenyl-Signale).
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[a]D = +16.4 (c = 2.25, CH2Cl2).
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.32-1.36 (t, J12,11 = 7.7 Hz, 3 H, 12-H), 1.70-1.91
(m, 2 H, 3-H), 2.04-2.13 (m, 1 H, 2-Ha), 2.14-2.26 (m, 1 H, 2-Hb), 2.66-2.72 (dd,
J13a,13b = 14.0 Hz, J13a,1 = 10.2 Hz, 1 H, 13-Ha), 2.80-2.86 (dd, J13b,13a = 14.0 Hz,
J13b,1 = 4.4 Hz, 1 H, 13-Hb), 3.22-3.39 (m, 3 H, 1-H, 11-H), 3.39-3.46 (ddt, J4a,4b =
12.9 Hz, J4a,3a = 4.4 Hz, J4a,3b = 1.9 Hz, 1 H, 4-Ha), 3.59-3.64 (td,  J4b,4a = 12.6 Hz,
J4b,3b = 3.3 Hz, 1 H, 4-Hb), 6.91-6.94 (m, 2 H, 15-H), 7.10-7.20 (m, 3 H, 16-H, 17-H),
7.28-7.34 (m, 1 H, 7-H), 7.36-7.40 (m, 1 H, 9-H), 7.47-7.53 (m, 1 H, 8-H), 8.08-8.12
(m, 1 H, 6-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 16.43 [u] (C-12), 25.92 [o], 25.95 [o], 27.63 [o] (C-2,
C-3, C-11), 37.63 [o] (C-13), 44.14 [o] (C-4), 60.66 [u] (C-1), 126.26 [u], 126.86 [u]
(C-7, C-9), 128.28 [u], 128.68 [u], (C-15, C-16), 131.31 [u], 131.48 [u] (C-8, C-17),
133.53 [u] (C-6), 134.18 [o] (C-10), 136.70 [o], 144.93 [o] (C-5, C-14).
IR (kapillar): n~ = 3060 (m), 3026 (m), 2930 (st), 2848 (m), 2848 (w), 1602 (w), 1496
(m), 1473 (m), 1454 (m), 1442 (m), 1349 (w), 1247 (st), 1207 (st), 1189 (st), 1159
(m), 1139 (m), 1113 (st), 1076 (m), 1057 (m), 1038 (w), 1003 (w), 897 (m), 874 (w),
842 (m), 824 (m), 804 (m), 787 (m), 758 (st), 713 (st), 701 (st), 613 (st), 577 (w), 554
(m), 510 (w) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 313 [M+] (5), 161 (13), 160 (100), 135 (40), 117 (12), 91 (38).
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HAMS: C19H23NOS [M
+] berechnet: 313.150037
gefunden: 313.150036.
2.45 Darstellung von (-)-(1S,6R)-1-Phenyl-6-(2,4,6-trimethylbenzyl)-
3,5,6-trihydro-4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (60)
Nach AAV 6 erhielt man ausgehend von 0.99 g (0.30 mmol) 29, 0.19 mL (0.30 mmol)
einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan, 57 mg (0.30 mmol) Kupfer(I)iodid und 0.17
mL (0.27 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan 0.94 g (95 %) als Feststoff
einer Mischung aus 60 (91 %) mit de = 98 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der
ortho-Methylbenzyl-Signale) und des Umlagerungsprodukts 71 (9 %).
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Die NMR-Daten beziehen sich auf das Überschußdiastereomer:
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.49-1.58 (m, 1 H, 3-Ha), 1.75-1.85 (m, 1 H, 3-Hb),
2.05 (br s, 6 H, 14-H, 15-H), 1.97 -2.13 (m, 1 H, 2-Ha), 2.18 (s, 3 H, 16-H), 2.33-2.38
(dd, J9a,9b = 14.0 Hz, J9a,1 = 2.2 Hz, 1 H, 9-Ha), 2.38-2.48 (m, 1 H, 2-Hb), 2.78-2.85
(dd, J9b,9a = 13.7 Hz, J9b,1 = 12.1 Hz, 1 H, 9-Hb), 3.11-3.19 (dddd, J1,9b = 11.8 Hz, J1,2a
= 4.4 Hz, J1,2b = 2.5 Hz, J1,9a = 2.5 Hz, 1 H, 1-H), 3.52-3.60 (m, 1 H, 4-Ha), 3.67-3.77
(m, 1 H, 4-Hb), 6.74 (s, 2 H, 12-H), 7.53-7.59 (m, 2 H, 7-H), 7.61-7.67 (m, 1 H, 8-H),
8.11-8.15 (m, 2 H, 6-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 19.32 [o], 23.89 [o], 28.68 [o] (C-2, C-3, C-9), 20.67
[u] (C-14, C-15), 21.08 [u] (C-16), 43.67 [o] (C-4), 57.95 [u] (C-1), 129.07 [u], 129.61
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[u], 129.94 [u] (C-6, C-7, C-12), 131.04 [o] (C-13), 133.62 [u] (C-8), 136.30 [o] (C-10),
136.76 [o] (C-11).
2.46 Allgemeine Arbeitsvorschrift zur ortho-a-Dialkylierung des
cyclischen Sulfoximins 26 (AAV 5)
Zu einer Lösung des Sulfoximins 26 in wfr. THF (10 mL/mmol) tropfte man bei
-50 °C 2.2 Äquivalente einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan und rührte 10 min bei
RT. Anschließend versetzte man die Lösung bei -78 °C mit der jeweils angegebenen
Menge des Alkylierungsmittels und rührte 3 h bei dieser Temperatur. Die
Reaktionsmischung wurde auf ges. NH4Cl-Lsg. gegossen und mit EE extrahiert. Die
vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum
eingeengt. Der Rückstand wurde jeweils durch Säulenchromatographie an Kieselgel
gereinigt.
2.47 Darstellung von (+)-(1S,6R)-6-Methyl-1-(o-tolyl)-3,5,6-trihydro-
4H-1l4-[1,2]thiazin-1-oxid (61)
Nach AAV 5 erhielt man ausgehend von 814 mg (4.17 mmol) 26 und 1.77 g
(12.5 mmol) Methyliodid nach Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/MeOH 9:1,
Rf = 0.33) 707 mg (76 %) 61 als farblosen Feststoff vom Schmelzpunkt 48 °C mit
de ³ 98 % laut 1H-NMR (bestimmt anhand der Methyl-Signale).
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[a]D = +45.9 (c = 1.17, CH2Cl2).
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.08 (d, J1,12 = 6.6 Hz, 3 H, 12-H), 1.75-1.83 (m, 1 H,
3-Ha), 1.89-2.03 (m, 1 H, 3-Hb), 2.08-2.18 (m, 1 H, 2-Ha), 2.18-2.28 (m, 1 H, 2-Hb),
2.99-3.26 (m, 1 H, 1-H), 3.41-3.49 (ddt, J4a,4b = 12.9 Hz, J4a,3a = 4.1 Hz, J4a,3b = 1.9
Hz, 1 H, 4-Ha), 3.55-3.64 (dt, J4b,4a = 12.9 Hz, J4b,4b = 3.0 Hz, 1 H, 4-Hb), 7.29-7.38
(m, 7-H, 9-H), 7.44-7.50 (m, 1 H, 8-H), 8.08-8.13 (m, 1 H, 6-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 16.57 [u] (C-12), 20.82 [u] (C-11), 25.76 [o], 29.96
[o] (C-2, C-3), 43.61 [o] (C-4), 53.81 [u] (C-1), 126.03 [u] (C-6), 130.89 [u] (C-8),
132.93 [u] (C-7, C-9), 134.12 [o] (C-10), 138.33 [o] (C-5).
IR (KBr): n~ = 3435 (m), 3063 (w), 3019 (w), 2956 (st), 2928 (st), 2850 (st), 2832 (st),
2672 (w), 1637 (w), 1596 (w), 1568 (w), 1473 (st), 1447 (st), 1380 (m), 1348 (m),
1335 (w), 1276 (m), 1255 (st), 1228 (st), 1206 (st), 1191 (st), 1166 (st), 1096 (st),
1111 (st), 1088 (st), 1059 (st), 1035 (st), 977 (st), 955 (st), 895 (st), 865 (m), 849 (st),
811 (st), 766 (st), 733 (m), 715 (st), 699 (st), 646 (st), 597 (st), 539 (m), 520 (st),
492 (st) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 224 [M++1] (12), 223 [M+] (59), 168 (17), 140 (25), 139 (90),
137 (20), 132 (11), 125 (13), 111 (45), 92 (19), 91 (14), 84 (100), 78 (16), 77 (50), 70
(10), 69 (27), 67 (14), 65 (18), 61 (16), 56 (13), 55 (15).
C12H17NOS (223.34): berechnet: C 64.54 H 7.67 N 6.27
gefunden: C 64.16 H 7.91 N 6.24.
2.48 Versuch zur Darstellung von (+)-2-((1S,6R)-6-Benzyl-6-methyl-
1-oxo-3,5,6-trihydro-4H-1l4-[1,2]thiazin-1-yl)phenylthiol (62)81
Zu einer Lösung von 170 mg (0.57 mmol) des Sulfoximins 47 in 10 mL wfr. THF
tropfte man bei -78 °C 0.40 mL (0.63 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan
und rührte 10 min bei RT, wobei sich die Lösung tiefrot verfärbte. Anschließend
versetzte man die Lösung bei -78 °C über eine Transferkanüle mit einer Lösung von
17 mg (0.51 mmol) frisch sublimiertem Schwefel in 10 mL wfr. THF und rührte 3.5 h
bei dieser Temperatur. Nach Zugabe von 0.32 mL 10 M HCl und Erwärmung auf RT
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wurde die Reaktionsmischung auf 20 mL ges. NH4Cl-Lsg. gegossen und dreimal mit
jeweils 20 mL EE extrahiert. Die vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet,
filtriert und im Vakuum eingeengt. Es resultierte ein gelblicher Feststoff, der
analytisch nicht näher bestimmt werden konnte.
2.49 Versuch zur Darstellung von (+)-6-Benzyl-1-(2-diphenyl-
phosphanyl-phenyl)-6-methyl-3,5,6-trihydro-4H-1l4-
[1,2]thiazin-1-oxid (63)
Zu einer Lösung von 90 mg (0.30 mmol) des Sulfoximins 47 in 10 mL wfr. THF
tropfte man bei -78 °C 0.21 mL (0.33 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan
und rührte 10 min bei RT, wobei sich die Lösung tiefrot verfärbte. Anschließend
versetzte man die Lösung bei -78 °C mit 0.08 mL Chlor-diphenylphosphin (100 mg,
0.45 mmol) und rührte 3 h bei dieser Temperatur. Nach Erwärmung auf RT wurde die
Reaktionsmischung auf 20 mL ges. NaHCO3-Lsg. gegossen und dreimal mit jeweils
20 mL EE extrahiert. Die vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert
und im Vakuum eingeengt. Es resultierte ein gelbliches Öl, das analytisch nicht näher
bestimmt werden konnte.
2.50 Versuch zur Darstellung von (+)-6-Benzyl-1-(2-diphenyl-
phosphanyl-phenyl)-6-methyl-3,5,6-trihydro-4H-1l4-
[1,2]thiazin-1-oxid (63)
Zu einer Lösung von 163 mg (0.55 mmol) des Sulfoximins 47 in 10 mL wfr. THF
tropfte man bei -78 °C 0.38 mL (0.60 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan
und rührte 10 min bei RT, wobei sich die Lösung tiefrot verfärbte. Anschließend
versetzte man die Lösung bei -78 °C mit 190 mg (0.82 mmol)
Chlorodiphenylphosphin-Boranaddukt (65) und rührte 3 h bei dieser Temperatur.
Nach Erwärmung auf RT wurde die Reaktionsmischung auf 20 mL ges. NH4Cl-Lsg.
gegossen und dreimal mit jeweils 20 mL EE extrahiert. Die vereinigten Extrakte
wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum eingeengt. Es resultierte ein
braunes Öl, das analytisch nicht näher bestimmt werden konnte.
Experimenteller Teil
131
2.51 Versuch zur Darstellung von (+)-6-Benzyl-1-(2-diethoxy-
phosphanyl-phenyl)-6-methyl-3,5,6-trihydro-4H-1l4-
[1,2]thiazin-1-oxid (64)
Zu einer Lösung von 100 mg (0.33 mmol) des Sulfoximins 47 in 5 mL wfr. THF
tropfte man bei -78 °C 0.23 mL (0.37 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan
und rührte 10 min bei RT, wobei sich die Lösung tiefrot verfärbte. Anschließend
versetzte man die Lösung bei -78 °C mit 0.07 mL Chlor-diethoxyphosphin (78 mg,
0.50 mmol) und rührte 3 h bei dieser Temperatur. Nach Erwärmung auf RT wurde
das Lösungsmittel abdestilliert und im Vakkum eingeengt. Es resultierte ein
gelbliches Öl, das analytisch nicht näher bestimmt werden konnte.
2.52 Darstellung von (+)-(1R)-2,2-Dimethyl-2,3,4,5-tetrahydro-
benzo[b][1,4]thiazepin-1-oxid (66)
Zu einer Lösung von 68 mg (0.32 mmol) des Sulfoximins 49 in 5 mL wfr. THF tropfte
man bei –50 °C 0.22 mL (0.36 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan, wobei
sich die Lösung rot färbte. Nachdem 12 h bei RT gerührt wurde, gab man die Lösung
auf 10 mL H2O, extrahierte dreimal mit 20 mL EE, trocknete die vereinigten Extrakte
mit MgSO4, filtrierte und engte im Vakuum ein. Nach Säulenchromatographie an
Kieselgel (EE/MeOH 9:1, Rf = 0.33) resultierten 57 mg (84 %) 66 als brauner
Feststoff mit einem Schmelzpunkt von 175 °C. Durch Kristallisation aus
Methylenchlorid konnten für die Röntgenstrukturanalyse82 geeignete Kristalle
gewonnen werden.
N
S
O
H
Me
Me1
2
3
4
56
7
8
9
10
11
12
[a]D = +183.9 (c = 0.53, CH2Cl2).
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.05 (s, 3 H, 12-H), 1.50 (s, 3 H, 11-H), 1.87-1.93
(ddd, J2a,2b = 15.1 Hz, J2a,3b = 5.2 Hz, J2a,3b = 1.9 Hz, 1 H, 2-Ha), 2.23-2.29 (ddd, J2b,2a
= 15.1 Hz, J2b,3b = 11.6 Hz, J2b,3a = 3.3 Hz, 1 H, 2-Hb), 2.89-2.97 (ddd, J3a,3b = 13.5
Hz, J3a,2a = 11.5 Hz, J3a,2b = 1.9 Hz, 1 H, 3-Ha), 3.23-3.29 (ddd, J3b,3a = 14.0 Hz, J3b,2b
= 5.2 Hz, J3b,2a = 3.3 Hz, 1 H, 3-Hb), 6.82-6.86 (dd, J6,7 = 7.7 Hz, J6,8 = 1.1 Hz, 1 H, 6-
H), 7.16-7.21 (td, J8,7 = 7.7 Hz, J8,6 = 1.4 Hz, 1 H, 8-H), 7.27-7.32 (td,  J7,8 = 7.7 Hz,
J7,9 = 1.6 Hz, 1 H, 7-H), 7.70-7.73 (dd, J9,8 = 7.9 Hz, J9,7 = 1.7 Hz, 1 H, 9-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 17.21 [u], 25.99 [u] (C-11, C-12), 40.57 [o] (C-2),
43.20 [o] (C-3), 54.55 [o] (C-1), 120.36 [u] (C-9), 122.57 [u] (C-6), 127.20 [u] (C-8),
130.76 [u] (C-7), 132.15 [o] (C-5), 145.42 [o] (C-10).
IR (KBr): n~ = 3434 (w), 3306 (st), 3092 (w), 3049 (m), 2982 (m), 2956 (st), 2929 (st),
2905 (m), 2858 (m), 2253 (w), 1675 (w), 1587 (st), 1508 (m), 1474 (st), 1417 (m),
1382 (m), 1365 (st), 1314 (m), 1280 (m), 1263 (st), 1159 (m), 1128 (m), 1097 (m),
1058 (st), 1020 (st), 974 (m), 948 (m), 868 (m), 856 (m), 781 (st), 771 (st), 579 (w),
563 (w), 548 (w), 511 (m), 484 (m) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 209 [M+] (16), 192 (19), 153 (56), 137 (10), 136 (100), 125
(20), 109 (15).
HAMS: C11H15NOS [M+] berechnet: 209.087437
gefunden: 209.087455.
C11H15NOS (209.31): berechnet: C 63.12 H 7.22 N 6.69
gefunden: C 63.10 H 7.32 N 6.64.
2.53 Darstellung von (+)-(1R)-9-Deutero-2,2-dimethyl-2,3,4,5-
tetrahydro-benzo[b][1,4]thiazepin-1-oxid (D-66)
Zu einer Lösung von 51 mg (0.24 mmol) des Sulfoximins 49 in 5 mL wfr. THF tropfte
man bei –50 °C 0.17 mL (0.27 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan, wobei
sich die Lösung rot färbte. Nachdem 3 h bei RT gerührt wurde, tropfte man bei RT
0.028 mL CH3COOD (0.48 mmol einer 17 M Lösung in THF) hinzu. Die rote Lösung
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entfärbte sich sofort. Die Reaktionsmischung wurde auf ges. NaHCO3-Lsg.
gegossen, man extrahierte dreimal mit 20 mL EE, trocknete die vereinigten Extrakte
mit MgSO4, filtrierte und engte im Vakuum ein. Das Rohprodukt wurde ohne weitere
Reinigung NMR-spektroskopisch untersucht. Es resultierte 42 mg (84 %) D-66 als
brauner Feststoff mit einem Deuterierungsgrad von 94 % laut 1H-NMR-Spektroskopie
(bestimmt anhand der ortho-Phenyl-Signale).
2.54 Darstellung von (+)-2,2-Dimethyl-3,4,5,6-tetrahydro-2H-
benzo[b][1,4]thiazocin-1-oxid (67)
Zu einer Lösung von 107 mg (0.48 mmol) des Sulfoximins 50 in 5 mL wfr. THF
tropfte man bei -50 °C 0.31 mL (0.53 mmol) einer 1.56 M nBuLi-Lösung in nHexan
und rührte 20 h bei RT, wobei ein Feststoff ausfiel. Die Reaktionsmischung wurde
auf 10 mL ges. NH4Cl-Lsg. gegossen und dreimal mit je 10 mL EE extrahiert. Die
vereinigten Extrakte wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum
eingeengt. Der Rückstand wurde durch Säulenchromatographie an Kieselgel
(EE/MeOH 9:1, Rf = 0.51) gereinigt. Man erhielt 64 mg 67 (60 %) als braunen
Feststoff mit einem Schmelzpunkt von 158 °C.
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[a]D = +40.2 (c = 0.95, CHCl3).
1H-NMR (500 MHz, CDCl3): d = 0.91 (s, 3 H, 13-H), 1.50 (s, 3 H, 12-H), 1.62-1.82 (m,
3 H, 3-H, 2-Ha), 1.85-1.95 (m, 1H, 2-Hb), 3.23-3.30 (m, 1 H, 4-Ha), 3.77-3.89 (m, 1
H, 4-Hb), 4.68-4.74 (bs, 1 H, 5-H), 6.48-6.54 (m, 1 H, 10-H), 6.67-6.73 (m, 1 H, 8-H),
7.08-7.14 (m, 1 H, 9-H), 7.59-7.63 (m, 1 H, 7-H).
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13C-NMR (125 MHz, CDCl3): d = 18.28 [u] (C-13), 22.88 [u] (C-12), 28.34 [o] (C-2),
34.07 [o] (C-3), 44.04 [o] (C-4), 63.37 [o] (C-1), 114.75 [u] (C-7), 115.37 [u] (C-9),
118.36 [o] (C-11), 125.27 [u] (C-10), 130.81 [u] (C-8), 147.23 [o] (C-6).
IR (KBr): n~ = 3318 (st), 3147 (m), 3091 (w), 3064 (w), 3044 (w), 2940 (m), 2916 (m),
2849 (w), 1590 (st), 1525 (st), 1487 (st), 1473 (st), 1446 (st), 1434 (m), 1419 (m),
1382 (w), 1363 (m), 1333 (m), 1294 (w), 1254 (m), 1209 (w), 1193 (w), 1159 (w),
1120 (w), 1103 (m), 1079 (w), 1052 (st), 1032 (st), 1016 (st), 981 (m), 919 (w) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 224 [M+1] (46), 223 [M+] (24), 209 (11), 207 (14), 182 (13),
155 (46), 154 (32), 153 (11), 151 (11), 150 (10), 149 (17), 139 (12), 138 (16), 137
(100), 136 (58), 127 (23), 126 (22), 125 (44), 124 (27), 123 (14), 110 (27), 109 (23),
105 (12), 97 (13), 95 (11), 94 (15), 93 (10), 83 (28), 81 (12), 77 (10), 71 (12), 69 (13),
57 (25), 55 (36).
C12H17NOS (223.34): berechnet: C 64.53 H 7.67 N 6.27
gefunden: C 64.34 H 7.78 N 6.10.
2.55 Darstellung von (+)-10-Deutero-2,2-dimethyl-3,4,5,6-tetrahydro-
2H-benzo[b][1,4]thiazocin-1-oxid (D-67)
Zu einer Lösung von 40 mg (0.18 mmol) des Sulfoximins 50 in 3 mL wfr. THF tropfte
man bei –50 °C 0.12 mL (0.20 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan, wobei
sich die Lösung rot färbte und ein gelber Feststoff ausfiel. Nachdem 3 h bei RT
gerührt wurde, tropfte man bei RT 0.02 mL CH3COOD (0.34 mmol einer 17 M
Lösung in THF) hinzu. Die rote Lösung entfärbte sich sofort, der gelbe Feststoff löste
sich auf. Die Reaktionsmischung wurde auf ges. NaHCO3-Lsg. gegossen, man
extrahierte dreimal mit 20 mL EE, trocknete die vereinigten Extrakte mit MgSO4,
filtrierte und engte im Vakuum ein. Das Rohprodukt wurde ohne weitere Reinigung
NMR-spektroskopisch untersucht. Es resultierte D-67 (24 mg, 60 %) als brauner
Feststoff mit einem Deuterierungsgrad von 66 % laut 1H-NMR-Spektroskopie
(bestimmt anhand der ortho-Phenyl-Signale).
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2.56 Darstellung von (+)-2,2-Dimethyl-6-lithio-3,4,5,6-tetrahydro-2H-
benzo[b][1,4]thiazocin-1-oxid (Li-67)
Zu einer Lösung von 51 mg (0.23 mmol) des Sulfoximins 67 in 0.5 mL wfr. THF
tropfte man bei RT 0.16 mL (0.25 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan,
wobei sich die Lösung rot färbte. Nach vollständiger Abdestillation des
Lösungsmittels und anschließender Trocknung im HV wurde der gelbe Feststoff in
0.7 mL wfr. D8-THF aufgenommen, mit Hilfe einer Transferkanüle in ein Schlenk-
NMR-Rohr überführt und abgeschmolzen. Im 1H-NMR-Spektrum konnte kein Edukt
nachgewiesen werden.
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Raumtemperatur-NMR Daten des Lithioamids Li-67:
1H-NMR (500 MHz, D8-THF): 0.97 (s, 3 H, 13-H), 1.51 (s, 3 H, 12-H), 1.50-1.60 (m, 2
H, 3-H), 1.93-2.16 (m, 2 H, 2-H), 3.37-3.47 (m, 1 H, 4-Ha), 3.98-4.08 (m, 1 H, 4-Hb),
5.73 (t, J = 6.8 Hz, 1 H, 9-H), 6.39 (d, J = 8.5 Hz, 1 H, 7-H), 6.54 (dt, J8,10 = 1.7 Hz,
J8,[7,9] = 6.3 Hz, 1 H, 8-H), 7.32-7.36 (dd, J10,8 = 1.7 Hz, J10,9 = 8.0 Hz, 1 H, 10-H).
Weitere Signale : 1.86 (m) , 3.70 (m) [THF].
13C-NMR (125 MHz, D8-THF): d = 18.70 [u] (C-13), 23.69 [u] (C-12), 30.92 [o] (C-2),
35.52 [o] (C-3), 49.65 [o] (C-4), 64.76 [o] (C-1), 103.12 [u] (C-9), 112.42 [o] (C-11),
120.41 [u] (C-7), 125.29 [u] (C-10), 128.93 [u] (C-8), 162.35 [o] (C-6).
Weitere Signale : 24.60 (m), 66.90 (m) [THF].
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2.57 Darstellung von (+)-2-(2,4,6-Trimethyl-benzyl)-3,4,5,6-
tetrahydro-2H-benzo[b][1,4]thiazocin-1-oxid (71)
Nach AAV 6 erhielt man ausgehend von 180 mg (0.55 mmol) 29, 0.34 mL (0.55
mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan, 104 mg (0.55 mmol) Kupfer(I)iodid und
0.31 mL (0.55 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan nach
Säulenchromatographie an Kieselgel (EE/MeOH 9:1, Rf = 0.27) 0.49 mg (27 %) 71
als gelben Feststoff vom Schmelzpunkt 158 °C.
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[a]D = +38.4 (c = 1.06, CH2Cl2).
Die NMR-Daten beziehen sich auf das Überschußdiastereomer:
1H-NMR (500 MHz, C6D6): d = 0.93-1.00 (m, 1 H, 2-Ha), 1.13-1.22 (m, 1 H, 2-Hb),
1.48-1.63 (m, 2 H, 3-H), 2.10 (s, 3 H, 17-H), 2.11 (s, 6 H, 18-H), 2.18-2.25 (dd,
J12a,12b = 14.0 Hz, J12a,1 = 11.1 Hz, 1 H, 12-Ha), 2.44-2.52 (m, 1 H, 4-Ha), 3.27-3.36
(m, 1 H, 1-H), 3.43-3.53 (m, 1 H, 4-Hb), 3.78-3.84 (dd, J12b,12a = 14.1 Hz, J12b,1 = 3.0
Hz, 1 H, 12-Hb), 6.14-6.19 (m, 1 H, 7-H), 6.70 (s, 2 H, 13-H), 6.70-6.75 (m, 1 H, 9-H),
6.94-6.99 (m, 1 H, 8-H), 8.15-8.20 (m, 1 H, 10-H).
13C-NMR (125 MHz, C6D6): d = 20.36 [u] (C-18), 20.86 [u] (C-17), 23.12 [o] (C-12),
25.53 [o] (C-3), 30.52 [o] (C-2), 45.04 [o] (C-4), 65.43 [u] (C-1), 116.85 [u] (C-7),
117.44 [u] (C-8), 127.04 [u] (C-10), 129.63 [u] (C-15), 131.15 [u] (C-9), 132.98 [o]
135.35 [o] (C-6, C-11), 137.08 [o] (C-16), 147.94 [o] (C-13).
Experimenteller Teil
137
IR (KBr): n~ = 3346 (st), 3143 (w), 3090 (w), 3054 (w), 2955 (st), 2921 (st), 2856 (m),
2139 (w), 1917 (w), 1703 (w), 1594 (st), 1522 (st), 1484 (st), 1455 (st), 1439 (st),
1378 (m), 1369 (m), 1352 (m), 1337 (st), 1302 (m), 1283 (m), 1261 (m), 1251 (m),
1221 (m), 1189 (m), 1162 (m), 1132 (w), 1112 (m), 1053 (st), 1028 (st), 1016 (st),
948 (m), 919 (w), 879 (w), 849 (m), 803 (w), 788 (w), 755 (st), 703 (w), 667 (w), 645
(w), 595 (w), 560 (m), 544 (m), 519 (m), 481 (m), 468 (m) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 327 [M+] (18), 310 (32), 195 (12), 194 (100), 176 (17), 136
(43), 133 (27), 123 (15), 109 (15), 91 (13).
C20H25NOS (327.49): berechnet: C 73.35 H 7.69 N 4.28
gefunden: C 73.16 H 7.93 N 4.09.
2.58 Darstellung von (+)-(S)-S-Methyl-S-phenyl-N-p-toluolsulfonyl-
sulfoximin83 (73)
Eine Lösung von 2.02 g (13.0 mmol) des Sulfoximins 20 in 20 mL Pyridin wurde bei
0 °C tropfenweise mit einer Lösung von 2.72 g (14.3 mmol) pTsCl in 20 mL Pyridin
versetzt. Anschließend ließ man 15 h bei RT nachrühren, wobei sich die Lösung gelb
färbte. Die Reaktionsmischung wurde im Vakuum eingeengt und der Rückstand
durch Säulenchromatographie an Kieselgel (H/EE 1:1, Rf = 0.22) gereinigt. Nach
Umkristallisieren aus Ethanol erhielt man 3.50 g (82 %) des Sulfoximins 73 als
farblosen Feststoff vom Schmelzpunkt 107-108 °C.
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 2.38 (s, 3 H, 10-H), 3.41 (s, 3 H, 1-H), 7.22-7.27 (m,
2 H, 7-H), 7.55-7.61 (m, 2 H, 4-H), 7.66-7.71 (m, 1 H, 5-H), 7.81-7.86 (m, 2 H, 8-H),
7.96-8.01 (m, 2 H, 3-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 21.47 [u] (C-10), 46.48 [u] (C-1), 126.40 [u], 127.24
[u], 129.07 [u], 129.50 [u] (C-3, C-4, C-7, C-8), 134.18 [u] (C-5), 138.02 [o], 140.39 [o]
(C-6, C-9), 142.64 [o] (C-2).
2.59 Darstellung von (+)-(S)-S-Isopropyl-N-methyl-S-phenyl-
sulfoximin84 (74)
Zu einer Lösung von 1.00 g (5.9 mmol) des Sulfoximins 2 in 25 mL wfr. THF tropfte
man bei 0 °C 7.4 mL (11.8 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan, wobei sich
die Lösung gelb färbte. Man rührte 30 min bei RT, gab die Lösung tropfenweise zu
einer Lösung von 2.2 mL (35.4 mmol) Methyliodid in 5 mL wfr. THF und rührte
weitere 45 min. Anschließend wurde die Reaktionsmischung auf 40 mL ges. NaCl-
Lsg. gegossen und dreimal mit je 40 mL EE extrahiert. Die vereinigten Extrakte
wurden mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum eingeengt. Der Rückstand
wurde durch Säulenchromatographie an Kieselgel (EE, Rf = 0.26) gereinigt. Man
erhielt 0.59 g (51 %) des Sulfoximins 74 als farbloses Öl.
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.21 (d, J2,1 = 6.9 Hz, 3 H, 2-H), 1.37 (d, J3,1 = 6.6
Hz, 3 H, 3-H), 2.69 (s, 3 H, 8-H), 3.24 (sept, J1,(2,3) = 6.9 Hz, 1 H, 1-H), 7.54-7.65 (m,
3 H, 6-H, 7-H), 7.80-7.84 (m, 2 H, 5-H).
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13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 15.55 [u], 16.37 [u] (C-2, C-3), 29.53 [u] (C-8), 55.64
[u] (C-1), 129.02 [u], 130.18 [u] (C-5, C-6), 132.56 [u] (C-7), 135.35 [o] (C-4).
2.60 Charakterisierung des Phenylsulfinsäure-N-(3-methyl-but-2-
enyl)amids (79)
Nach deuterierender Aufarbeitung der Darstellung von (+)-(1S)-5,5,-Dimethyl-1-(2-
lithio-phenyl)-3,4,5-trihydro-14isothiazol-1-oxid (Li-49) konnten, neben dem
Umlagerungs-produkt 66, nach Aufreinigung durch HPLC 15 mg des
Nebenproduktes 79 isoliert werden. Die Strukturaufklärung erfolgte durch Vergleich
mit den NMR-Daten strukturähnlicher Verbindungen. 85
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 1.59 (s, 3 H, 4-Ha), 1.69 (s, 3 H, 4-Hb), 3.28-3.36 (dt,
J1a,1b = 13.2 Hz, J1a,2 = 6.9 Hz, 1 H, 1-Ha), 3.66-3.75 (ddd, J1b,1a = 13.2 Hz, J1b,2 = 6.9
Hz, J1,5 = 5.5 Hz, 1 H, 1-Hb), 3.93 (m, 1 H, 5-H), 5.18-5.24 (tq, J2,1 = 7.2 Hz, J2,4 = 1.4
Hz, 1 H, 2-H), 7.46-7.54 (m, 3 H, 8-H, 9-H), 7.70-7.75 (m, 2 H, 7-H).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 18.15 [u], 26.04 [u] (C-4), 38.77 [o] (C-1), 120.57 [u]
(C-2), 126.20 [u], 129.01 [u] (C-7, C-8), 130.98 [u] (C-9), 137.33 [o] (C-6), 142.00 [o]
(C-3).
MS (EI, 70 eV): m/z = 210 [M++1] (11), 125 (12), 93 (11), 84 (100), 69 (14), 51 (14).
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3 Enantioselektive 1,4-Additionsreaktionen mit
Sulfoximin-Cupraten
3.1 Allgemeine Arbeitsvorschrift zur Erzeugung von Sulfoximin-
Cuprat-Reagenzien für die 1,4-Addition in THF (AAV 6)
Eine Lösung von 1.0 mmol des jeweiligen Sulfoximins in 5 mL wfr. THF wurde bei
-50 °C mit 0.62 mL (1.0 mmol) einer 1.60 M nBuLi-Lösung in nHexan versetzt und
15 Minuten bei RT gerührt. Anschließend versetzte man die Lösung bei 0 °C mit 190
mg (1.0 mmol) Kupfer(I)iodid und rührte weitere 15 Minuten nach. Nun kühlte man
auf -78 °C ab, versetzte tropfenweise mit 0.56 mL (0.9 mmol) einer 1.60 M nBuLi-
Lösung in nHexan und rührte 15 Minuten bei 0 °C, wobei sich die
Reaktionsmischung braun färbte. Es wurde auf -78 °C abgekühlt und tropfenweise
mit 0.9 mmol des jeweiligen Substrates versetzt. Man rührte die jeweils angegebene
Zeit bei dieser Temperatur, bevor man die Reaktionsmischung kalt auf 100 mL ges.
NH4Cl/konz. NH3-Lösung (10:1) goß. Es wurde dreimal mit je 40 mL Ether extrahiert,
mit MgSO4 getrocknet, filtriert und im Vakuum eingeengt. Nach
Säulenchromatographie des Rückstandes an Kieselgel (EE/H 1:1) erhielt man das
jeweilige Produkt. Das eingesetzte Sulfoximin konnte ebenfalls durch
Säulenchromatographie zurückgewonnen werden.
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3.2 Darstellung von 3-nButylcyclohexanon (70)
Tabelle 17: Darstellung von 3-nButylcyclohexanon (70) unter Verwendung
verschiedener Sulfoximine (AAV 6).
Versuch Sulfoximin Ansatz
(Cyclo-
hexenon)
Reaktions
zeit
Ausbeute
von 72
eea Absolut-
konf.b
1 8 74 mg 2.5 h 95 mg
(80 %)c
0 %
2 55 33 mg 2.5 h 42 mg
(81 %)
6 % R
3 56 29 mg 2.5 h 35 mgd
(76 %)
13 % R
4 47 54 mg 2.5 h 88 mg
(98 %)
38 % S
5 14 57 mg 2.5 h 79 mg
(86 %)
22 % S
6 29e 38 mg 2.5 h 51 mg
(84 %)
21 % S
7 29f 41 mg 2.5 h 52 mg
(80 %)
30 % S
aDie ee-Werte wurden gaschromatographisch auf einer Lipodex-Gamma Säule bestimmt. bDie
Zuordnung erfolgte durch Vergleich des Vorzeichens des Drehwertes mit Literaturdaten86 und
Vergleich der GC-Retentionszeiten (Rt(R)-70 = 54.4 min, Rt(S)-70 = 54.8 min). 
cMischung 1:1 aus 1,2-
und 1,4-Additionsprodukt. dMischung 1:2 aus 1,2- und 1,4-Additionsprodukt. eDas Sulfoximin wurde
nach der Reaktion als Mischung aus 24 29, 46 % 60 und 30 % 71 zurückerhalten (bestimmt aus 1H-
NMR-Spektrum). fDas Sulfoximin wurde nach der Reaktion als Mischung aus 16 % 29, 53 % 60 und
31 % 71 zurückerhalten (bestimmt aus 1H-NMR-Spektrum).
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O
1
2
3
4
5
6
7
8
CH3
9
10
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): d = 0.89 (t, J = 6.38 Hz, 3 H, 10-H), 1.24-1.40 (m, 7 H),
1.56-2.10 (m, 5 H), 2.19-2.46 (m, 3 H).
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): d = 14.32 [u] (C-10), 22.63 [o], 24.94 [o], 28.63 [o], 32.13
[o], 36.32 [o] (C-4, C-5, C-7, C-8, C-9), 39.23 [u] (C-3), 41.46 [o], 48.32 [o] (C-2, C-6),
211.88 [o] (C-1).
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4 Katalytische enantioselektive 1,4-Additionsreaktion mit
Sulfoximinen
4.1 Allgemeine Arbeitsvorschrift zur Erzeugung von Sulfoximin-
Cuprat-Reagenzien für die katalytische 1,4-Addition in Toluol
(AAV 7)
Eine Lösung von 0.4 mmol Cu(OTf)2 und 0.4 mmol des jeweiligen Sulfoximins in 20
mL wfr. Toluol wurde 1 h bei RT gerührt, wobei sich die Lösung grün verfärbte.
Anschließend versetzte man die Lösung bei 0 °C mit 12 mmol 1 M Diethylzinklösung
in Toluol und rührte weitere 15 Minuten nach. Bei 0 °C wurde tropfenweise mit 4.0
mmol Cyclohexenon versetzt. Man rührte die jeweils angegebene Zeit bei dieser
Temperatur, bevor man die Reaktionsmischung kalt auf 40 mL ges. NH4Cl/konz.
NH3-Lösung (10:1) goß. Es wurde dreimal mit je 40 mL Ether extrahiert, mit MgSO4
getrocknet, filtriert und im Vakuum eingeengt. Nach Säulenchromatographie des
Rückstandes an Kieselgel (EE/H 1:1) erhielt man das jeweilige Produkt. Das
eingesetzte Sulfoximin konnte ebenfalls durch Säulenchromatographie
zurückgewonnen werden.
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4.2 Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72)
Tabelle 18: Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung
verschiedener Sulfoximine (AAV 7).
Versuch Sulfoximin Ansatz
(Cyclo-
hexenon)
Reaktions-
Zeit
Ausbeute
an 72
eea Absolut-
konf.b
1 29 205 mg 4.0 h 200 mg
(74 %)
30 % S
2 26 205 mg 4.0 h 225 mg
(83 %)
41 % S
3 2 205 mg 4.0 h 174 mg
(64 %)
32 % S
4 47 375 mg 4.0 h 456 mg
(93 %)
44 % S
5 56 68 mg 4.0 h 79 mg
(89 %)
41 % S
6 73 192 mg 4.0 h 185 mg
(75 %)
10 % S
7 74 192 mg 4.0 h 222 mg
(88 %)
19 % S
aDie ee-Werte wurden gaschromatographisch auf einer Lipodex-Gamma Säule bestimmt. bDie
Zuordnung erfolgte durch Vergleich des Vorzeichens des Drehwertes mit Literaturdaten87 und
Vergleich der GC-Retentionszeiten (Rt(R)-72 = 16.1 min, Rt(S)-72 = 16.6 min).
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Tabelle 19: Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung von
Sulfoximin 26 bei unterschiedlichen Temperaturen (AAV 7).
Versuch Sulfoximin Ansatz
(Cyclo-
hexenon)
Reaktions-
Temperatur
Ausbeute
von 72
eea Absolut-
konf.b
1 26 205 mg 0 °C 225 mg (83
%)
41 % S
2 26 205 mg -78 °C 61 mg (22
%)
20 % S
aDie ee-Werte wurden gaschromatographisch auf einer Lipodex-Gamma Säule bestimmt. bDie
Zuordnung erfolgte durch Vergleich des Vorzeichens des Drehwertes mit Literaturdaten87 und
Vergleich der GC-Retentionszeiten (Rt(R)-72 = 16.1 min, Rt(S)-72 = 16.6 min).
Tabelle 20: Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung
verschiedener Verhältnisse Sulfoximin : Kupfertriflat (AAV 7).
Versuch Sulfox. Ansatz
(Cyclo-
hexenon)
Verhältniss
: Sulfoximin
: Cu(OTf)2
Temp-
eratur
Ausbeute
von 72
eea Absolut
konf.b
1 29 205 mg 1 : 0.5 0 °C 100 mg
(37 %)
31
%
S
2 29 205 mg 1 : 1 0 °C 200 mg
(74 %)
30
%
S
aDie ee-Werte wurden gaschromatographisch auf einer Lipodex-Gamma Säule bestimmt. bDie
Zuordnung erfolgte durch Vergleich des Vorzeichens des Drehwertes mit Literaturdaten87 und
Vergleich der GC-Retentionszeiten (Rt(R)-72 = 16.1 min, Rt(S)-72 = 16.6 min).
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Tabelle 21: Darstellung von 3-Ethylcyclohexanon (72) unter Verwendung
verschiedener Lösungsmittel (AAV 7).
Versuch Sulfox. Ansatz
(Cyclo-
hexenon)
Lösungs-
mittel
Tempera-
tur
Ausbeute
von 72
eea Absolut-
konf.b
1 29 205 mg CH2Cl2 0°C 163 mg
(60 %)
37 % S
2 29 205 mg Toluol 0 °C 200mg
(74 %)
30 % S
aDie ee-Werte wurden gaschromatographisch auf einer Lipodex-Gamma Säule bestimmt. bDie
Zuordnung erfolgte durch Vergleich des Vorzeichens des Drehwertes mit Literaturdaten87 und
Vergleich der GC-Retentionszeiten (Rt(R)-72 = 16.1 min, Rt(S)-72 = 16.6 min).
O
CH3
1
2
3
4
5
6
7
8
analytische Daten von (-)-(S)-3-Ethylcyclohexanon (72):
[a]D = -6.47 (c = 3.75, CHCl3) (44 % ee).
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): d = 0.91 (t, J8,7 = 7.4 Hz, 3 H, 8-H), 1.32-1.45 (m, 3 H),
1.58-1.75 (m, 2 H), 1.86-1.95 (m, 1 H), 1.96-2.10 (m, 2 H), 2.21-2.30 (dddd, J = 14.
Hz, J = 11.0 Hz, J = 6.0 Hz, J = 1.4 Hz, 1 H, 5-Ha), 2.31-2.39 (m, 1 H, 3-H), 2.39-2.45
(m, 1 H, 5-Hb).
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): d = 11.49 [u] (C-8), 25.58 [o], 29.59 [o], 31.17 [o] (C-4,
C-5, C-7), 41.05 [u] (C-3), 41.75 [o], 48.09 [o] (C-2, C-6), 212.00 [o] (C-1).
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IR (kapillar): n~ = 2960 (s), 2934 (s), 2874 (s), 1713 (s), 1460 (m), 1448 (m), 1422
(m), 1381 (w), 1346 (m), 1313 (m), 1290 (w), 1250 (m), 1225 (m), 1194 (w), 1116 (w),
1060 (w), 1004 (w), 769 (m), 753 (w), 518 (w) cm-1.
MS (EI, 70 eV): m/z = 126 [M+] (36), 98 (13), 97 (64), 82 (100), 70 (18), 69 (18), 67
(11), 56 (11), 55 (63).
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Anhang zum Experimentellen Teil
Kristallographischer Strukturbericht des Sulfoximins 6682
Summenformel: C11H15SON
Molmasse [g/mol]: 209.31
Kristallgröße [mm3]: 1.00 ´ 0.60 ´ 0.40
Meßtemperatur [K]: 150
Strahlung [Å]: 1.54179 (CuKa)
Kristallsystem: monoklin
Raumgruppe (Nr.): P 21 (4)
Zellkonstanten:
a [Å]: 7.396(1)
b [Å]: 9.869(1)
c [Å]: 7.560(1)
a (°): 90.0
b (°): 103.95(1)
g (°): 90.0
Zellvolumen [Å3]: 535.54
Moleküle pro Zelle: 2
Röntgenographische Dichte (Dcalc) [g/cm
3]: 1.298
Absorptionskoeffizient [mm-1]: 2.361
gemessene Reflexe: 2598
unabhängige Reflexe: 2200
verfeinerte Parameter: 126
Restelektronendichte [e/Å3]: -0.44/+0.90
Gütefaktoren:
R: 0.060
RW: 0.079
Qualität der Anpassung (Goodness of fit): 2.853
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Atomkoordinaten des Sulfoximins 66 erhalten aus der Röntgenstrukturanalyse:
Atom x/a y/b z/c Ueq [Å]
S 0.2718(1) 0.33874(-) 0.3728(1) * 0.0296(3)
O 0.4527(4) 0.3012(4) 0.3298(4) * 0.044(1)
N -0.1371(4) 0.3154(4) 0.3792(5) * 0.033(1)
C1 0.1038(5) 0.2217(4) 0.2467(5) * 0.026(1)
C2 -0.0860(5) 0.2380(4) 0.2468(5) * 0.027(1)
C3 -0.0664(6) 0.2706(5) 0.5697(6) * 0.035(1)
C4 0.1152(5) 0.3374(6) 0.6665(5) * 0.033(1)
C5 0.2933(6) 0.2930(5) 0.6129(5) * 0.031(1)
C6 -0.2170(6) 0.1728(5) 0.1082(6) * 0.032(1)
C7 -0.1622(6) 0.0921(5) -0.0177(6) * 0.038(1)
C8 0.0241(7) 0.0700(5) -0.0082(6) * 0.037(2)
C9 0.1572(6) 0.1381(5) 0.1232(5) * 0.034(1)
C10 0.3390(6) 0.1431(5) 0.6427(6) * 0.039(1)
C11 0.4553(6) 0.3801(5) 0.7181(6) *0.043(1)
H6 -0.3262(-) 0.1832(-) 0.1115(-) 0.048(-)
H8 0.0469(-) 0.0287(-) -0.0945(-) 0.055(-)
H -0.2527(-) 0.3219(-) 0.3719(-) 0.050(-)
H7 -0.2775(-) 0.0634(-) -0.1188(-) 0.057(-)
H9 0.2797(-) 0.1395(-) 0.1114(-) 0.050(-)
H3a -0.1731(-) 0.3080(-) 0.6300(-) 0.052(-)
H4b 0.1330(-) 0.3145(-) 0.7841(-) 0.048(-)
H11a 0.4594(-) 0.3529(-) 0.8556(-) 0.063(-)
H11c 0.5710(-) 0.3459(-) 0.7086(-) 0.063(-)
H4a 0.1011(-) 0.4233(-) 0.6426(-) 0.048(-)
H11b 0.4309(-) 0.4692(-) 0.6819(-) 0.063(-)
H3b -0.0367(-) 0.1721(-) 0.6025(-) 0.052(-)
H10b 0.4697(-) 0.1324(-) 0.6680(-) 0.060(-)
H10c 0.2801(-) 0.0954(-) 0.5373(-) 0.060(-)
H10a 0.2943(-) 0.1135(-) 0.7441(-) 0.060(-)
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